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Speziiiäclie Sera gegen Infusorien. 

Von 

Privatdozent Dr. Robert BöDsle 
In mei. 

(Aua dem Hygienischen Instiiate der UniveraiUlt MQncbeo,) 

Die vorliegende Arbeit ging von dem Gedanken aus, zu 
versuciien, oh sich unsere Kenntnis von der Mori)hologie der 
spezifischen Toxin-Wirkung dadurch fördern liefse, dafs man 
statt der bisher gewöhnlich gebrauchten Antigene grofee ein* 
zellige Lebewesen aus der Klasse der Protozoen alslmmunisierunga- 
material .verwendete. Es lag dabei zunächst die Absiebt zu- 
gnmde, an neuen Veiauchsobjekten zu prüfen, ob die kürzlich 
von mir (^*) beschriebenen morphologischen Veränderungen von 
Erythrozyten durch das inaktivierte spezifisch lytische Serum 
der Ausdruck einer allgemeinen Gesetzmälsigkeit sind. Erwira 
sich die Annahme, dafs sich auch mit Protozoen Antikörper 
lytischer und agglutinierender Natur gewinnen lielsenp was nach 
dem hisher Aber die Immunitätsreaktionen des Warmblfiter- 
Organismus Bekannten doch grofse Wahrscheinlichkeit hatte, 
als richtig, so sollte die Wirkungsweise der betreffenden Stoffe 
auf die Protozoen dann auch im aktiven Zustande studiert werden. 
In zweifacher Hinsicht, gerade vom morphologischen Standpunkte 
aus, versprach die Immunisierung mit Protozoen einen Erfolg 
und bestimmte Vorteile gegenfiber der Verwendung der sonst 
gebrftuchUchen Antigene: bei den Bakterien hindert die Kleinheit 

AfdilT fOr StgLuM. B± UV. 1 
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.<ifJr Jielie . nud dio maugelnde Differenzierung in Keniapparnt 
und Zelleib die Beobachtung der durch spezifisch lytische Stoffe 
erzeugten feineren morphologischen Veränd^angen und die Ver- 
wertung der Befunde für die Erklärung der «necblägigen 
Störungen im höheren Organismus ; bei don roten Blutkörperchen 
anderseits erwies sich, ein so günstiges Versuchsobjekt sie in 
anderer Hinsicht sein mögen, ihre fragliche Zellnatur, ihr ganz 
eigentümlicher Bau und die Unmöglichkeit zu entscheiden, ob 
man im gegebenen Falle überhaupt lebende oder tote Objekte 
yor sich hat, als mirslich. Gegen die Brauchbarkeit der wdfsen 
BIutidlMi zum Zweck des Studiums der morphologisdien Seite 
der Toxinwirkung sprach von vornherein die Unmöglichkeit, 
die Leukozyten unter vollkommen natttrlichen Existenzbedingungen 
zu beobaditen, sowie die verhftltnism&fsig kurze Dauer ihres 
Überlebens außerhalb des Oiganismus. Alle diese Nachteile 
haften den freileblgen Protozoen nicht an: ihre Gröfse versprach 
zunftchst eine bequemere Beobachtung der, wie ich na<^ Ana- 
logie der bisherigen Erfahrungen annahm, eintretenden Auflösungs» 
erschemungen, ihr den höheren Zellen wenigstens ähnlicher ^u 
liefe hoffen» dafs man vergleichende Schlüsse zur menschlichen 
Patholf^e wagen durfte und schliefslich bestand bei ihnen auch 
die Möglichkeit, die Zellen unter natürlichen Lebensverhilltnissen 
derTozinwirkung aussetzen und jederzeit entscheiden zu können, 
ob man lebende oder tote Objekte vor sich habe. Zur V^er- 
Wendung kamen Infusorien und Flagcllaten. Es soll gleich hier 
vorweggeiiüUHjieii wenlcMi, dui's die Antiaimie, es könnten sich 
durch Immunisierung mittels dieser Antikörper lytischer Natur 
gewinnen lassen, als irrtümlich herausgestellt hat. Wenn nun 
auch die Untersuchung in iiiorphologiscluT Richtung bisher kein 
Resultat gehabt hat, so sind die dal»ei gemachten Beobachtungen 
doch in anderen Hinsichten mittoilenswert. 

Der Imnmnisierung mit Protozoen stellten sich zunächst 
dadurch Scliwiengkeiten entgegen, dafs es jeweils einer müh- 
seligen Vorarbeit liOfliirfte, mn genügend viel und genügend 
reines Material zur Behandlung zu erhalten. Was die Menge 
betril^t, so konnte mau hoft'en, durch Aufstellung sehr zahlreicher 
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Zuchtgläser genügende (Quantitäten zu bekommen. Als Vei'suclis- 
objekt wurde das gewöhnlich für physiologische Zwecke ver- 
wendete und deshalb in vielen EigeTischaften schon wohlbekannte 
Panunacium caudatum gewählt, das allerdin^ in den Winter- 
monaten nicht recht zum Gedeihen zu bringen ist, weshalb die 
Immunisierangoft in unrcg^h^infsigen Zeitintervallen vorgenommen 
werden muffte. Eine Reinkultur von Paramftcien und Protozoen 
überhaupt im baktenologiechen Sinne war ja schon Ton Toni' 
herein an^g^eschlossen, da sie sich Ja nicht auf osmotischem 
Wege erofthren, sondern auf körperliche Nahrungsaufnahme an 
gewiesen' sind. Paiamficium frifst, ohne in bezug auf die Arten 
wAhlerisch zu sein, Bakterien. Es lieb sich also jedenfalls die 
gleichzeitige Binbtingung von Bakterien mit den Paramäcien bei 
den Injektionen zur Immunisierung nicht umgehen. 

Allein alle Versuche, ParamAclen zu isolieren und in iso- 
liertem Zustande mit bestimmten, aus den Aufgüssen geztlchteten 
Bakterien zu kultivieren, mifslangen. (Diese Versuche wurden 
gemacht, um Sicherheit dagegen zu gewinnen, dafs wenigstens 
nicht pathogene Mikrooiganismen miteingespritzt wurden.) Da- 
gegen gelang dies ohne viel ^Sdiwierigkeiten bei einem anderen 
Infosor, dem Glaukoma scintillans Ehrenbergi. Dieses 
Infusor verträgt offenbar höhere Grade der Fäulnis als andere 
Protozoen, so dafs, wenn man in einem Aufgufs. in dem es von 
allen möglichen Vertretern aus dem Proti.stcnreich wimmelt, 
durch Zusatz von Bouillon die N'ermehrung der I' äulni.sbakterien 
steigert, das Glaukoma alle anderen Protozoen überwuchert, bis 
man es zuletzt sogar ausschliefslich darin findet. Aus solchen 
Infusioneii wurde dann das Ausgangsmaterial für die Reinzuchten^) 

1) I>a der Ansdruck >Kaltar< gewöhnüph im Rinne von >Keinkaltur« 
gebraacht wird und also nur für Bakterien verwendet werden kann, ao wird 
im folgenden dM dentRcbe Wort »Zucht« für di« kansttich gebaltanein Pro- 
tozoen-Stimme gebraucht und das Wort »Reinsachtc konnte dann für die- 
jenigen ProtoKoen Zuchten rf»sfl^^•iprt soin, in donon dio betreffende Infusorien- 
oder Flagellaten- (oder Ani<»l)en ) Art allein vorhanden ist, g]etchgüliit', ob 
sie 8ich dabei von einer oder von vielen Bakterien^pezies dabei eruäiin. 
Der Ansdmck »Reinzacht von Protozoen« ist für denjenigen nidit mlftrer- 
■ttndlicb, der sich bewufst ist, daf« es eine solche KeioxQcfat ohne Bakterien 
(leep. anderes kOrperlicbeB Material) nicht geben kann. 

r 
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des Glaukoiiia gewonnen, indem es mit Wasser im Sinn einer 
Nägelischen >Ein2el]cultur€ so verdflnnt wurde, dafs man mit 
einer sterilisierten Pipette ein einzelnes Tier heransfangen und 
in einen sterilen Erl enmay er sehen Eolben einbringen konnte. 
Der Kolben war bis zu einer bestimmten Marke mit stark ver- 
dünnter steriler Bouillon gefflllt (je 1 com Bouillon auf 50 ccm 
Leitungswasser). Ei überwog sehr bald eine Bakterienart, welche 
in der Vermehrung dann mit dem Glaukoma, welches so reich- 
liclie Nahrung fand, geradesu wett^erte. Wurde eine solche 
Zucht nun wieder stark verdünnt und mit einem Glaukoma 
daraus ein neuer Erlen m ay er- Kolben beschickt, so erhielt 
man eine Reiiizucht von ülaukoma mit eiiium einheitlichen 
Futter, einer einzigen Bakterienart. Diejenige, welche ich in 
meinen Glaukomazuchten hatte, war ein kurzes, plunipes Stäbchen, 
welches Gelatine verflüssigte. Ich habe es nicht weiter bestimmt, 
weil Glaukonia sich ebenso sicher mit vielen anderen Bakterien 
arten zusammen züchten läfst und deshalb eine Indentifiziornng 
jenes Bakteriums keinen Wert hatte. Die Zuchten wurden auf 
folgende Weise weitergeführt. Der Höhepunkt der Glankonia- 
Vermehrung tritt etwa am 4. und 5. Tag nach der Impfung eiiics' 
auf die angegebene Weise beschickten i^]r 1 e n ma y er ■ Kolbens 
ein. Ungefähr um diese Zeit tritt aber, otTenbar durch die 
enorme Gefräfsigkeit der Infusorien, mehr und mehr Bakterien- 
armut und dadurch auch bald Nahrungsmangel für Giaukoma 
ein, Sie gehen vom 6. oder 7. Tag ab an Zahl offenbar zurück, 
vielleicht gelangen in die Flüssigkeiten auch schädliche Stoff- 
wechselprodukte; kurz, wenn man die Zucht am Leben erhalten 
will, so mufs man frische verdünnte Bouillon zusetzen, am besten 
indem man einfach die alte Zucht bis auf Reste abgiefst und 
den Kolben mit verdünnter Bouillon bis zur Marke wieder auf- 
füllt Es findet dann sofort eine starke Vermehrung der Futter^ 
bakterien und des Glankoma statt, auch wenn die Kultur schon 
nahe dem Aussterben war (welches allerdings erst nach Wochen 
stattfindet). Zu Zwecken der Immunisierung erwies es sich am vor- 
teilhaftesten, wenn zu dem Zeitpunkte, zu welchem die stftrkste 
Bevölkerung der Flüssigkeit mit Glaukoma gefunden wurde 
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etwa iiiij 5. Tage), die Zucht bis auf Reste abgegossen wurde, 
der Abgufs zentrifugieit und das Zentrifugal, welches die aus- 
geschleuderten Infusorien und verhältnismäfsig wenig Bakterien 
enthielt, injiziert wurde, während mit den im Kolben zurück- 
gebliebenen Resten die Zucht durch Aulfüllung neuer Nährflüssig- 
keit für die Bakterien wieder zum Aufblühen gebracht wurde. 
Glaukoma liefs sieh auch in Petrischalen bequem züchten. Es 
ist zweckmal'.sig, so zu verfahren, dafs man '/2 Agarriihrchen in 
der Schale schief erstarren läfst, und den übrigen Raum mit 
Leitungswasser so ausfüllt, dafs der Wasserspiegel eben noch 
den Rand der Agarschichte 'erreicht; dies hat den Vorteil, 
dafs einerseits die des Sauerstoffs bedürftigen Bakterien noch 
auf dem Agar wachsen können, anderseits aber den frei im 
Wasser schwimmenden Infusorien sugänglich sind. Die zu- 
nehmende Verdunstung des Wassers legt immer nur einen 
kleinen Teil der Agarfl&cbe trocken. In dieser Weise hielten 
sich bei Zimmertemperatur Glaukoma-Beinzuchten monatelang 
ohne Emenerang. Erreicht die Verdunstniig des Wassers solche 
Grade, dafs die Infusorien nicht mehr frei schwimmen kOnnen, 
so passen sie sich in merkwürdiger Weise den veränderten 
Lebens- und Bewegungsbedingungen an. Indem ihr Protoplasma 
flüssiger tu werden scheint nnd sie dadurch befähigt, in einer 
an die Fortbewegung der Amöben erinnernden Art den Ort zu 
verändern. 

Bei der Anlegung von Protosoen-Beinsuchten kommt es 
darauf an, Eigenschaften ausfindig zu machen, welche nur der 
betreffenden Art, die man zflohten will, zukoomien. Gelang die 
Reinzucht von Glaukoma dadurch, dafs es intensivere Grade 
der Fäulnis (und auch höhere molekulare Konzentration der 
Nährmedien) aushält als andere Protozoen, so fand ich später 
zufällig, dafs die Paramäcien in anderer Hinsicht widerstands- 
fähiger sind als die übrigen Tiere, welche man in Infusionen zu 
finden [pflegt: während nämlich z. 1>. Glaukoma, Stentor, Col- 
pidiuni, Stylonychia u. a. bei Erwärmung der Infusion auf 37 " 
zugrunde gehen, überleben die Paramäcien allein diese Prozedur. 
Es ist infolgedessen höchst einfach, grofse Mengen Paramäcien 
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in Kdnsucbt, allerdings mit den verschiedenartigsten Bakterien 
zusammen, zu erhalten^), und ee gestaltete eich die Gewiimung 
des Materiab sur Immunisierung gegen Paramäcien auf folgende 
Weise: 

Ein sterilisiertes» hohes Becberglas wurde, mit Leitungswasser 
gefflUt und mit einer sauberen Glassehale bedeckt» mehrere Tage 
stehen gelassen (frisches Leitungswasser schädigt die Paramfteien), 
und dann mit Salatblättem, welche in heÜ^ee Wasser auf kunse 
Zeit getaucht waren, versehen. Impft man nun möglichst sorg- 
ffiltig isolierte Paramäcien ein, so .erhalt man au günstiger Jahres- 
zeit in wenigen Tagen eine fippige Zucht Bs ist sun&cbst nicht 
immer su vermeiden, dafo sich auch andere Protisten entwickeln, 
aber man kann sie in den Glfisem leicht los werden, indem 
man diese auf 2^ Stunden in den Brutschrank von 37^ bringt. 
Dies hat gleichseitig den Vorteil, dafs durch die erhöhte Tem* 
peratUT den Paramftcien sehr rasch folgende Teilungen sozusagen 
aufgezwungen werden, so dafs man in dem Brutsdirank gldch- 
seitig ein Mittel hat, um sie von anderen Protozoen zu isolieren 
und sie allein zu enormer Vermehrung zu bringen. Die Teilungen 
wiederholen sich infolge des Einflusses der Wärme so schnell, 
dals die Tiere nach der Teilung nicht mehr die alte Gröfse er- 
reichen, und mau erhalt durch fortgesetzte Zuclming im Brutofen 
Zuchten von wesentlich kleineren Tieren als die Tiere der Aus- 
gangszuchten waren. Diese Tatsache ist aber für die Zwecke der 
Immunisierung, bei der es sich znnftelist nur um die Gewimiung 
möglichst grofsen und möglichst einheitlichen Materiales zur 
Vorhehandlung handelt, gleichgültig. Wenn das faulende Salat- 
wasser sehr dicht von Paramäcien erfüllt scbion, so wurde der 
gröfsere Teil der Zucht zur Zentrifugierung at)gegossoü und dns 
Glas mit abgestandenem, steril aufbewahrtem Leitungswasser 
wieder aufgefüllt. Trat Nahrungsmangel ein, was an der zu- 



1) Eb giht allerdings pine winzige Fhi>;ellaten-Art, Ch il o d o n - 1' n r n - 
mSciam» welche sebr gerne mit Paramadum caudatum vorzukutumen 
pflegt, und weleho ihm aneb darin gleicht, da& sie die Brwiniinng aat 87* 
manchmal nntar UmatSoden, die mir nicht nihar bekannt sindCGewOhaiuigT), 
aboistebt 
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nehmenden Magerkeit der faraiTiäcien leicht erkannt werden 
kann, so wurden wieder Saiatblutter zugegeben usf. Auf diese 
Weise liefs sich eine üppige Zucht niünnteliing in denselben 
Gläsern unterhalten. Gerade der Wechsel von Hunger und 
starker Ernährung liefert die gröfste Vermehrung und scheint 
die Zueilten vor den l)ej»respionszustftiKlen zu bewahren, welche 
zuerst von Calkins und von R, llertwig beobachtet wurden. 
Die ^Depressioiu besteht in der Unfähigkeit zu Assimilation und 
Vermehrung und tritt am schnellsten iu gleich- und überm&fsig 
gefütterten Zuchten auf. 

Das Impfnngsmaterial wurde aus den Abgüssen der Zucht> 
gläser durch Zentrifugieren gewonnen. Diese Arbeit ist um so 
mühsehger, als es sich nicht empfiehlt, sie sich dadurch zu er- 
leichtern, dafs mau die Paramäcien zuvor abtötet und dadurch 
ihre Eigenbew^^ng, welche von schwachen Zentrifugen nicht 
wirksam genug unterdrückt wird, aufhebt. £s erschien yieluebr 
notwendig, die unverflnderte Snbetanx der Paramttcien sur Injektion 
SU gebrauchen. Mittels einer kräftigen Zentrifuge kann man 
bei einiger Übung in einer halben Stunde ungef&br aus einem 
Liter Zucbtflüssigkeit die ParamSdeu erhalten, indem man Je 
swei je 10 com fassende RObrchen füllt, sehn Sekunden kr&ftig 
schlendert, ziemlich rasch anhftlt und sofort abgiefst, mit neuer 
Zuchtfldssigkeit anfallt usf. Die zehn Sekunden genügen, die 
schweren Paramäcien auszuschleudern, und je kürzer man zentri» 
fugiert, desto weniger Bakterien wird der Bodensatz enthalten. 

Zunächst wurden drei Tiere immunisiert: erstens zwei Ka- 
ninchen, welche subkutan Paramäcien erhielten, und ein Meer^ 
schweinchen, welches ebenfalls subkutan die Zentrifugate der 
Reinzuchten des Glaukoma scintillans injiziert bekam. Dem 
Umstände, dafs mit letzterem nur eine und zwar offenbar un- 
schädliche Bakterienart einverleibt wurde, ist es wohl zuzu- 
schreiben, dafs das Meerschweinchen die Behandlung sehr gut 
vertrug und nur einmal eine harte Infiltration an einer In- 
jektionsstelle aufwies. Dagegen traten bei dem einen Para- 
mäcienkaninchen nielirnials Abszesse auf, da ja mit den Para- 
mäcien unkontrolliert viele und verschiedene Mikroorgauismen 
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unter die Haut gebracht wurden. Von Protozoen wurden aufser 
den Paramäcien saweilen recht zahlreiche Vertreter jener schon 
erwähnten winzigen Flagellatenart, des Chilodon paramUciiim 
mit eingeepritstt weil eie sich zuweilen auch durch erhöhte Tem- 
peratur nicht aus der Gesellschaft der Paramfiden vertreiben 
lassen. Übrigens war dieser Umstand keineswegs mifslicb, im 
Gegenteil, es wurde auf diese Weise von demselben Tiere ein 
zweiter Antikörper gleichseitig gewonnen, wie aus der foljgenden 
Schüderung herroigehen wird. Spfiler wurde sur Kontrolle die 
Immunisierung eines weiteren Kaninchens gegen Paramäcinen 
ausgofflbrt, wobei sich die jüngst von LOffler(*) angegebene 
Methode dtt AntikOrpergewinnung sehr bewahrt hat. Es standen 
also im ganzen vier Antiprotosoensera sur Verfflgung« Uber 
deren Eigenschalten und Wirkungsweise hier berichtet werden soll. 

SenuB L 

T"irL jiin^'C'M Kfininrheii erhält innorbalb eines J^eitraums von mehreren 
Muuateu im ganzen 4 subkutane Injektionen je 10 ccm sehr dichter Auf- 
Bcbwenunung von Panunflcien and wird 10 Tage nicli der letrteti Ein- 
epriUuDg entblutet. Es vertrag die Injektionen obae Btttmng* 

Senim II. 

Ein junges, im WachBtum begrilfeneH Kaninchen (2750 g) erhält inner- 
halb von 2'/, Monaten im ganzen 6 subkutane Injektionen von Paramäcien 
(mit Cliilodon paramldiua). Dm Serom wer sAon naeli der dritten Injektion 
wirksam. Das Tier litt während der Behaadlang sn hiaflger Abuefiibildang, 

ohne aber an Gewirl, t fiVvnnehmen. Die Ahszet^se wurden eröffnet, entleert 
and heilten gat. Die Blutproben wurden den Ohrvenen entuommea. 

Senim I und II werden, weil in ihren Eigeiiscliaften gleich, 
zusani me i\ besprochen. 

Du fli^ Paramäcien in faulij^eni Wasser freilebende Tiere und 
gegenul)er höheren Sal^konzentratioiien so empfindlich sind, dafs 
sie in Konzentrationen, welche dem 8emm entsprechen, und na- 
türlicli aucli in diesem selbst in ganz kurzer Zeit unter ZerHies- 
sungserscheinungen und rascher Gerinnung ihres Protoplasmas 
und Kerns absterbeili SO mufste vor allem zuo&chst diejenige 
schwächste Verdünnung von normalem Kaninchenserum festge- 
stellt werden, welche für die Paramflcien harmlos ist tmd mit 
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dieser indiffereDteD Verdünnung des Noimalserams mufste eine 
gleich schwache Verdünnimg des spenfischen Serams verglichen 
werden. Verhielten sich in dieser die Pararnftden anders als in 
der gleichen Verdünnung des Normalsernms und als die Kontroll» 
tiere aus der Zucht, so konnte das abweichende Verhalten auf 
besondere Stoffs des spesifischen Serams bezogen werden. Um 
nidit Irrtümern durch zufällige Verunreinigungen ausgesetxt zu 
sein, wurden nur sterile ReagenzglAser und Pipetten und sehr 
sorgfältig gereinigte und getrocknete Uhrschftichen verwendet; 
die Mischungen von Serum und Paramftcien wurden in Reagenz- 
gläsern angesetzt und gewöhnlich sofort nach Mischung die Hälfte 
in eine L'hrschale zur Untersuchung mit schwachen Vergröfsci-ungcn 
ausgegossen; zur genaueren Beobachtung wurden einzehie Tiere 
heruusgefangen und unter dem mit Wachsfüfschen gestützten 
Deckglas, seltener im Hohlobjekttrftger Itubachtet. Die Verdün- 
nungen des Serums wurden durch unmittelbare Vermischung 
d^'sselhen mit der die Paramncion enthaltenden Zuchtflüssigkeit 
liergestellt; in besonderen 1 "allen war es aber t rtimierlich, die 
Paramäcien in einem anderen, für sie vollkommen indifferenten 
Medium der Toxinwirkung auszusetzen; fds dieses erwies sich 
abgestandenes Leitungswasser von Ziunnertemperatur. 

Der Grundversuch bestand also, wie gesagt, darin, das aktive 
Serum eines normalen mit dem aktiven Serum des mit Paramäcien 
vorbehaudelten Kaninchens zu veigleichen und diejenige Ver- 
dünnung festzustellen, bei welcher einerseits durch das erstere 
keinerlei Störung mehr auftrat, anderseits zu sehen, ob dieselbe 
Verdünnung des spezifischen Serums noch eine Wirkung ausübte. 
Dies war der Fall bei 20facher Verdünnung beider Sera; hier 
trat die spezifische Wirkung deutlich und ausschließlich zutage. 
In büheien Konzentrationen war allerdings auch ein durchgreifen- 
der Unterschied vwhanden, allein die spezifische Schädigung war 
kombiniert und dadurch verwischt mit der osmotischen, und des- 
halb wurde in den meisten der folgenden Versuche zum Studium 
der reinen, spezifischen Wirkung die 20* und die 40-fache Ver- 
dünnung des spezifischen Serams gebraucht. Die 40-fache des- 
halb, weil es sich herausstellte, dafs das ganz frische aktive Nor* 
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malserum bie und da noch die Beweglichkeit der Paramäden in 
20-facfaer VerdQnnung stdrt; die Schädigung wird aber im Qegen* 
mtze zu der spesifisehen sehr schnell überwunden. 

Es besteht nämlich die spezifische toxische Wir- 
kung in einer intensiven, langdauernden L&bmung 
der Paramäcien, und zwar beteiligen sich an der 
Lähmung zunächst nur die Wimpern der Oberfläche, 
bei höherem Grade auch die kontraktilen Vakuolen 
und sc ii Ii e f .sl i c h u u c Ii d i e u n d ii 1 i o r e n d e M ein bra n des 
Cytostoms, also die Organe der F o r t b e w u 1 1 l;. der 
Exkretion (Atmung?) und der N ahru ngsa u 1 nähme. 
Beschränkt sich die Lähmung auf die Cilien der Oberfläche, so 
erholen yich die Paraniäcien nach 3 — 5 Tagen. Sie vermögen 
unter diesen Umständen im Zustande der völligen Fortbewep^ungs- 
Unfidiigkcit Nahrung aufzunehmen und zu verdauen, ja sie .sind 
sogar imstande Teilungen auszuführen und begonnene Teilungen 
zu vollenden. 

Im einzelnen gestaltet sich der Vorgang der spezifischen 
Wirkung folgendermafseu : Bringt man Paramäcicn in eine 20-faclie 
Verdünnung von Antiparamäcionserum, so tritt zunäclist ein bald 
nur Bruchteile einer Minute, bald mehrere Minuten währendes 
Stadium der Erregung ein» welche sich in lebhaft hin- und her- 
schiefsenden Vorwärtsbewegungen äufsert. Diese werden aber 
bald nach einem Augenblick des Stillstandes durch kurze, sehr 
heftige, ruckweise VorstöTse unterbrochen, denen zuerst schnell 
vorübergehende, dann immer länger dauernde rückwärts gerich- 
tete Wirbelbewegungen folgen. Die normale Looomotion der 
PaiamAcien beschreibt eine Schraube mit sehr lang gezogenen 
Windungen nach vorwärts, die pathologische Drehbewegung nach 
rückwärts besteht in der Ausführung einer Schraube mit mehr 
und mehr verschwindender Höbe der Schraubengänge, bis schliefs- 
lieh eine Drehung am Platze eintritt, welche immer mehr sich 
verlangsamt. Man kann in diesem und in dem Stadium an- 
scheinend vollkommener Lähmung, in die die Drehung ausläuft, 
durch kalorische und mechanische Reise die Paiamäcien zu kur> 
zen, sofort nachlassenden Vorwärtsbewegungen oder auch zu 
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Wiibeln veranlassen, wenn nicht unterdessen eine weitere Er- 
scheinung eingetreten ist, die auch selbständig vor Eintritt der 
Ijälimung riatz greifen kann; es ist eine Erscheinung, welche 
an die Aggl nination der Bakterien erinnert und ihr vielleicht 
analog ist; die Verklebniig der Paramäcieu mit der Obei'flächo 
anderer fester Körper in ihrer Umgebung, vielleicht durch ein 
Klebrigwerden ihrer Cilien. Merkwürdigerweise bleiben sie nun 
nie anf^inander hangen, sondern haften immer nur am Glase, an 
Bakienenliuufen oder an Exemplaren jener kleinen Flagellaten- 
art, die, bei der Immunisation mitverwendet, ebenfalls gelähmt 
wurde. Wurden andere, zur Immunisierung nicht verwendete 
Protozoen der Wirkung des Antiparamiicien Scnnns gleichzeitig 
ausgesetzt, so wurden diese niemals in ihrer Bewegungsweise ge- 
stört, nicht gelähmt, und die Paramäcieu blieben nicht an ihnen 
bfiDgen. Dieser Versuch beweist also gleichzeitig die Spezifität 
des gewonnenen Serums. Ja, diese Spezifität des Serums ging 
soweit, dafs keine andere Paramileienart, sondern nur Paramäcium 
caadatuin gelähmt wurde. Ob übrigens ein bestimmtes Paramä- 
cium infolge von Lähmung oder von Agglutination still lag, war 
leicht SU entscheiden, denn die festgeklebten Paramäcien machen 
meisti jedenfalls immer auf Reise (Erschütterung) hin, gewaltige 
und manchmal erfolgreiche Anstrengungen, wieder lossukommen; 
bleiben sie haften, so sieht man deutlich, an welchen Punkten 
sie festkleben und in welchen Richtungen ihre Bewegungsmög- 
lichkeit beschränkt ist; gelähmte Paramäcien lassen sich durch 
Bewegung der Uhrschale nach Willkür hin- und herschwenken; 
gelähmte und gleichzeitig angeklebte Tiere pendeln dabei um 
ihren Fixationspunkt Es ist bekannt^ dafs gesunde Paramäcien 
aufser zur Zeit der Konjugationsepidemien die gegenseitige Be- 
rührung vermeiden, jedenfalls wenn sie sich berühren, schnell 
entfliehen. Dies ist den vom spezifischen Serum bednflufsten 
Tieren nicht mOgBch; geraten sie aneinander, so haben sie oft 
Schwierigkeiten, auseinanderzukommen; trotzdem sieht mau nie- 
mals Paramäcien dauernd oder zu mehreren verklebt, auch dann 
nicht, wenn man Paramäcien allein in Wasser der Serumwirkung 
aussetzt. Selbst gelähmte Tiere sah icii niemals aneinander fest- 
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geheftet. Es ist deshalb vielleicht uicht richtig, den Ausdruck 
A^lntinatioD für jene Zustände zu gebrauchen, da man darunter 
das Zusammenkleben gleichartiger Zellen untereinander durch 
spesifisches Serum za verstehen gewohnt ist. Vorg&nge, welche 
der Bakteiiolyse analog zu ratzen gewesen wären, traten nicht 
ein, auch nicht bei tagelanger Beobachtung, weder bei Zimmer^ 
noch bei Brfltofentemperatnr von 37 Selbst im schwach und 
gar nicht verdttnnten Serum kamen keine eindeutigen Befunde 
zustande. Es wurde die Wirkung von 6- und lOfachen Veidttn* 
nungen von aktivem normalen und spezifischen Serum verglichen. 
Mit dem Serum I ergab sich ein ganz deutlicher Unterschied in- 
sofern, als die 10>fache Verdünnung des aktiven Normalserums 
die Paramäden nicht schädigte, während die gleiche Konzen- 
tration spezifischen Serums neben der Lähmung eine Verquellung 
der Tiere hervorrief, die bei einer Anzahl innerhalb 24 Stunden 
zu Zerfliefsungserscheinungen führte; im lOfach verdünnten Nor* 
malserum waren die Tiere nach 24 Stunden sämtlich munter, 
gefröfsig und ihre Zahl war vermehrt. Ein Vergleich der nur 
äfachen Verdünnungen ergab für das Nornmlseruin zunächst 
eine Laiiimiag olnie tiefgreifende sichtbare Gestaltveränderung, 
dagegen für das spezifische Serum Zerfliefsungserscheinungen 
fast aller Individuen; nach 24 Stunden wäret» die Paramäcien in 
der Iv<^<?ung des Normalserums unbeweglich bis auf die undulierende 
Membran gequollen, mit enormen aufgetriebenen Vakuolen, einige 
zerplatzt, einige von nonaaleni Ansehen; in der Lösung des 
spezitischen Serums war die Mehrzahl zerjilutzt, die übrigen un- 
beweglich mit enormen Vakuolen, aber mit strudelndem l'eristom- 
feld, einige in verschiedenen Stadien der Teilung, die Teilungs- 
pro<lukte hatten ein anuähernd normales Aussehen. Es ergibt 
sich also im Grunde nur ein gradweiser Unterschied in der Wir- 
kung des normalen und des spezifischen Serams: die Schä> 
digung, die das spezifische Serum noch in grofsen Verdünnungen 
(s. unt( n} zu bewirken vermag, erzeugt in konzentrierteren Lösungen 
auch das Normalserum (aulser der Agglutination). Ob die be- 
schriebenen Erscheinungen im konzentrierten Serum in Analogie 
zu lytischen Voigflngen zu setzen sind, bleibt übrigens firsgUch. 
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Sicher ist, dafs die Zerfliersungaerscheinangen , welche etwas 
leichter in konsentrierteren ^lüchungen des spezifischen als des 
normalen Serunis eintreten, in bezug auf ihr Aussehen gegenüber 
den durch mechanische und chemische Mittel leicht zu bewirken- 
den Zerflielsangaerscheinangen nidit die geringste Eigentflmlidi- 
keit hatten. Es blieb auch zunächst unerklftrlich, waram fast 
nie in denjenigen Verdünnungen» wo die spesifische Wirkung 
allein sichtbar wurde, ZerflieJsungaerscheinungen an den Para- 
m&cien auftraten, es sei denn, dafs man diesen Umstand auf 
Rechnung des geringen lytischen Wertes des Serums zu setzen 
hat Diese Verhältnisse sollen in den Schlufsbetrachtuugen noch 
naher berührt werden. Es ist ndtig, hier einen Punkt zu erwähnen, 
der bei den Versuchen mit Paramäcien immer wieder sidi be- 
merkbar machte, das ist der grofse individuelle Unterschied im 
Veriialten von PaiamSden derselben Zucht den verschiedensten 
fSngriffen und Einflüssen gegenüber; er macht es zur unumgäng- 
lichen Notwendigkeit, stets mit einer beträchtlichen Anzahl von 
Individoen zu arbeiten, weil z. B. in einem Dutzend immer ein 
oder zwei Exemplare sich anders verhalten als die übrigen, welche 
den Durchschuilt repräsentieren. Da es sich aber immer nur 
um gradweise Unterschiede dabei handelt, d. h. um erhöhte oder 
herabgesetzte EmpfindUchkeit gegenüber den experimentellen 
Reizen, so ist der individuelle Unterschied nicht nur nicht mifs- 
lich, sondern von Nutzen und in häufigen Fällen ein wertvoller 
Fingerzeig. Hierfür ein Heispiel: Mit der 20-facben Verdünnung 
des Serums I trat bei der gröfsten Mehrzahl der behandeltei» 
Paramäcien nur eine einfache Lähmung der Fortbewegung ein; 
vereinzelte ICxemplare blieben aV)er schwach l>e\veglicb, wieder 
andere hingegen erlitten eine tiefergreifende Lähmung, indem 
diese sich auf die kontraktilen Vakuolen verbreitete. Mit der 
Zeit nahm das aufbewahrte Serum an Wirksamkeit ab und nach 
Wochen war keine vollkommenö Lähmung der Bewegung zu er- 
zielen; der Durchschnitt der Paramflcien verhielt sicli jetzt wie 
die mehr empfindlichen Exemplare vor mehreren Wochen. Mit 
dem frischen starken Serum II waren anderseits nun viel zahl- 
reichere Lähmungen höheren Grades sn erzielen, als seinerzeit 
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mit dem Serum T, m Hnfs dio damal? als Zufälligkeiten erscheinenden 
Ausnahmen zu geset/.mäfsigen Erscheinungen gestempelt wurden. 

Die feineren Vorgänge bis zum Eintritt tiefgreifender Läh- 
mungen sind folgende: es findet zunächst immer zuerst der all- 
mähliche Stillstand der Ortsveränderung auf die oben beschriebene 
Weise statt; liegen die Tiere still, so ist die weitere Beobachtung 
natürlich sehr erleichtert; man bemerkt dann auch an den inneren 
Teilen der Paramäcien zuerst eine Erregung: die Endoplasma* 
Strömung (>Cyclosec) ist eine sehr lebhafte, die imduliereude 
Membran schlägt aufserordentlich schnell, die Nahruugsvakuolen 
Iflllen sich sehr schnell und stofsen sich oft ab, die kontraktilen 
Vakuolen bleiben suerst klein und pulsieren mitgrofser Frequens, 
durchschnittlich 4 mal in 1 Minute (normale Frequenz der Ent> 
leerung der kontraktilen Vakuolen ist alle 25 Sekunden bei 16' C). 
Der Vorgang der Paralysierung kann auf jeder beschriebenen 
Stufe stehen bleiben; geht er nicht weiter, als bisher beschlieben, 
so ist es nicht zu verwundem, dab diejenigen Tiere, deren Stoff* 
Wechsel so offenbar gesteigert ist, sich besonders schnell auch 
von der LShmung ihrer Fortbewegungsorgane erholen; geht er 
hingegen weiter, so folgt der Erregung eine Verlangsamung der 
inneren Bewegungsvorgänge; am auffallendsten ist das seltenere 
Schlagen und die gleichseitige diastolische Erweiterung der kon- 
traktilen Vakuolen, welche so enorme Grade erreichen kann, dafs 
das ^nze Tier mifsgestaltet erscheint, indm es in eine von 
wenig Plasma umgebene Blase verwandelt wird. Dies geschieht 
dadurch, dafs schliefslich tiberhaupt keine Entleening der Vaku- 
olen mehr erfolgt und die normaliter vorhandenen zwei Vakuolen 
in eine einzige verschmelzen. Sehr häutig ist auch der Fall, 
dafs sich die sogenannten Hildungsvakuoleu nicht mehr in die 
Haupt- Vakuolen zu entleeren vermögen, so dafs diese letzteren 
von einem Kranz scheinbar neugebildeter Hohlräume umgeben 
werden. Bemerkenswert ist, duls in diesem Stadium noch die 
Nahrungsaufnahme ungehindert vor sich gehen kann, und dals 
die raramäcien in diesem aufgeblasenen Zustande tagelang leben 
können. Erst die höchsten (irnde der Lahmung ergreifen die 
unUuliereuUe Membran und bedingen den Tod. 
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JOie HoffQUUg, eine anatoniiscbe Grundlage für die beschrie« 
benen Vorg&nge zu finden und sie dadurch des rein funktioaeUen 
Charakters su entkleiden, hat sich nicht erfüllt. Es gelang auch 
mit den stärksten VergrOfserungen nicht, Verftndeningen der 
Cilien und ihrer Ansatzpunkte au finden. Zuweilen schienen sie 
▼erdickt und Terkürzt und an ihren äufoeisten Enden mit An- 
schwellungen versehen. Aber die Tftuscbung ist dadurch« dars 
Bakterien und feinste Bröckel unter dem Einflüsse des Serums 
an ihnen haften bleiben und mit verdickten Enden verwechselt 
werden können, sehr leicht möglich. Femer erscheinen die Gl- 
lien-Ettden, wenn sie von oben gesehen werden, infolge starker 
Lichtbrechung als Knöpfchen; da nun die Cilien gelfthmter Pa- 
ramäcien wiir durcheinander liegen, so können solche Knöpfchen 
bei der ungemeinen Feinheit des Objekts leicht eine pathologische 
Ansdiwellung benachbarter Cilien vortäuschen. Im ganzen hat 
man den Eindruck einer falschen Innervation, indem die Cilien 
an den verschiedenen SteUen der Oberfläche in Gruppen bald 
schnell, bald langsam, und oft in entgegengesetzten Richtungen 
schlagen. Die Trichiten werden von den festklebenden Tieren 
ausgeschleudert, aber sehr häufig nur mangelhaft, so dafs sie von 
von einem Waide starrer Sidelse umgeben erscheinen ; aucii bleiben 
sie oft an ausgestofsenen Tnchiteu mit den Cilien kleben. 

Auchflie andere Hoffnung, es würden sich vielleicht bei Behand- 
lung von I'aramäcien niitspezifischem Antiserum Wirkungen ergeben, 
welche ausschliefslich nurdurcli solcheszu erzeugen wären, ist nicbtin 
Erfüllung gegangen. Alle genannten pathologischen .-Vurserungen 
des Paramäcien-Organismus lassen sich auch durch chemische 
Mittel hervorrufen. Es liegen eben dieselben Verhaltnisse vor, 
wie bei der Hämolyse, welche ebensogut durch ehemische und 
tbermiische Mittel als durch spezifisclie Antikörper bewerkstelligt 
werden kann. 

Von der Annahme au^^end, dafs in den Eigenschaften des 
Plasmas gesunder einerseits und durch spezifisches Serum 
gelähmter Faramäcien anderseits Unterschiede bestehen müssen, 
unternahm ich färberische und andere Versuche, aber ohne 
bisher ein verschiedenes Verhalten beider zu entdecken. Gerade 
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beim Vergleiah der Zerflie&ongserscheinuiigen g^under und spe- 
zifiach gelAhmter Infaaorieii hätte man am ehesten erwarten 
können, Unterschiede za finden, weil eineraeits die Voigfinge der 
»Zerfliefstmgc normaler Inftuorien durch die treffliche Arbeit 
Kölschs (^) wohlbekannt sind und anderaeiis das Protoplasma 
hierbei in feineren Beziehungen beobachtet werden kann, als bei 
irgend einem anderen Voigang. Bisher haben aber meine Ver- 
suche in dieser Richtung keinen Erfolg gehabt: die durch Er* 
wftnnung oder durch sanften Druck bewirlrte Zerffiebung spezi« 
fisch gelähmter Panunftcien glich vollkommen derjenigen unter 
gleichen Bedingungen erfolgenden normaler Kontrolltiere. Doch 
sollen diese Versuche gerade mil Rflckslcht auf die osmotische 
Natur der dabei sich abspielenden Veiftnderungeu gelegentlich 
wiederholt werden. 

Femer seien die Ergebnisse von Vitalfärbungen spezifisch ge- 
laliiii Lei i'uramacieii mitgeteilt. Dieselben wurden zu dem gleichen 
Zwecke unternommen wie die Zorfliefsungs- Versuche, nämlich 
um etwaige Unterschiede im V' erhalten von spezifisch beeinflufsten 
und normalen l'aramäcien gegenüber dem Neutralrot festzustellen. 
Zu gleichen Menden Zuchtflüssigkeit mit gelähmten ParsuiiReien 
oinersoits und gesunden ander oits wurden gleiche Mengen (ge- 
Wühulich 3 Tropfen) verschieciener Verdünnungen einer kouaen- 
rierten, wäfsrigeu Neutralrotlösung (100-, 5000- und 10000-fache- 
Verdüunungpn) uuF Objektträger gegeben, gemischt und ein mit 
tWachsfü [sehen versehenes Deckglas aufgesetzt. Normale Para 
roäcien wurden durch diesen Zusatz von 100-fach verdünntem 
Neutralrot in wenigen Stunden, meist unter Zuspitzung des Vor> 
derendes abgetötet, nachdem sie eine anlänglich distinkto, an 
bestimmte Granula gebundene, dann mehr und mehr diffuse Fär* 
bung angenommen hatten. Zuerst stirbt das Vorderende ab. Das 
absterbende Plasma nimmt im Gegensatz zu dem hochbordeaux- 
rot sich färbenden lebenden mehr und mehr eine siegelrote bis 
braunrote Farbe an; sohlieMch schwindet überhaupt jede Fftr> 
bung. Gleichseitig gehen Zerflielsungs- und Gerinnungseischei- 
nungen an den Körpern der Paramftden vor sich. Der Zusats 
einer öOOO-fachen Verdünnung derNeutralrotlOsung bewirkt ebeU' 
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falls sunftchst eine ieoUerte FftrbuDg der Nahningsvakaolen^Wfiade 
und gewisser Granuk am hinteren Kör[>erpol. Je mehr mit dem 
Fortgang der Verdauung die Nahrungsrakuolen kleiner werden, 
desto intensiver färbt sich der Inhalt. Allmählich verbreitet sich 
die Granulafärbung nach vorn und meist tritt auch eine Färbung 
der warzenförmigen Vorsprünge der l\:ll:cula zu ihdicn den Cilien- 
ansätzen, wahrscheinlich durch eine rein raechaniscii durch die 
Wimperbewegung bedingte Ansanindung des Farbstoffs ein. Nach 
6 Stunden hegen die Paramäcien bei Anwendung der 5000-fachen 
Verdünnung still, nach 24 Stunden .sind sie sämtlich darin ab- 
gestorben. Der Zusatz von 1(XmJ0 fach verdünnter Neutralrot- 
lösung hatte eine noch gröfsere Veriangsainung der Vitalfärbung 
zur Folge, so dafs noch nach 24 Stunden einzelne distinkt gefärbte 
Individuen am T,eben waren. Diese selben Färbungen, in der- 
selben Konzentration und gleichzeitig angewandt, hatten nun bei 
spezitisch gelähmten Paramäcien nicht denselben Erfolg. Je inten- 
siver nämlich die Tiere gelähmt waren, desto geringer war die 
eintretende B^ärbung, desto langsamer trat sie ein, wenn sie über- 
haupt statt hatte. Der Zusatz von 100 facher Verdünnung des 
Neutralrots, welcher gesunde Paramäcien in kurzer Zeit tötet, 
hatte bei gelähmten nach 4 Stunden lediglich den ersten Grad 
der Farbstoffwirkung erzeugt, nttmlich die distinkte Färbung der 
Vakuolen- Wände und der umliegenden Granula des HinterendM. 
Koch nach 24 Stunden blanden sich die gelfthmten Paramftden 
am Leben, jetst allerdings diffus geiftibt und gequollen. Die 
lOOOOfache Verdünnung hatte bei gut gelähmten in dieser Zeit 
noch keine Fftrbung zu ersielsn Yermocht Als der gleiche Vsr- 
such mit solchen Paiamficien angestellt wurde, welche z. T. bereits 
die Lftbmung fast überstanden hatten, ergab sich eine geringere 
Verzögerung der Ffirbung gegenüber den gelähmten Psramfiden; 
die Erscheinung war ganz konstant: je mehr ein Tier die Ver^ 
giftung überwunden und je mehr es beweglich geworden war, 
desto mehr glich es in bezug auf seine Ffirbbarkeit mit Neutral* 
rot den gesunden Paramttcien. Ob die besonders dunicelrote 
Fftibung, welche einige Male bei immun gewordenen Paramäcien 
auffiel, auf einer Gesetzm&rsigkeit beruht, mufs noch dahingestellt 
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bl^bttd und 8oU bei Qelegexiheit weiter untenueht werdeo. Wie 
die obigen Befände von der geringen Farbstoffaufnahme durch 
spesifisch gelähmte ParamAden lu deuten aind, ist nicht Idar. 
Jedenfalls ist sie, wie aus einem KontroUversuche hervorgeht, 
nicht allein auf Rechnung der lühmenden Substana im spesifi* 
scheu Serum zu setaen: Denn auch inaktiyee Normal*8emm vom 
Kaninchen, welches in den angewandten Konsentrationen absolut 
keine sichtbare Wirkung auf die Pacamftcien aussuüben scheint, 
verzögerte die Vitalfftrbung erheblich, wenn auch nicht in dem 
Mafse wie das spezifisch-toxische Serum. 

Zum Schlüsse sei noch beuierkt, dafs das Aiuiparauiäcien- 
Serum ebenso im Dunkleu als im Hellen auf die empfindlichen 
Tiere lähmend einwirkt. 



Die lähmende Wirkung des Antiparamäcien-Serunis läfst sich 
nni blofsem Auge verfolgen, wie sich gleich bei einem der 
ersten Versuche ergab, der den Zweck liaite, die Wirkungen ¥oii 
aktivem spezifischem, inaktivem spezifischem, aktivem normalem 
und inaktivem normalem Kaninchenserum auf die Paramäciken 
in 20facher V^erdönnung zu vergleichen. Die Proben wurden in 
ReagenzglÄsern augesetzt, und es lier» hich mit unbewaffnetem 
Auge verfolgen, wie in dem aktiven spezifischen Serum und i>i 
dem auf 53" '/j Stunde lang erliitzien spezifischen Serum die 
Flüssigkeit mehr und melir entvölkert wurde und sich klärte, 
indem die darin befindlichen Paramäcien gelähmt zu Boden 
sanken und gleichzeitig auch die Bakterien zu grofsen Haufen 
aggluüniert wurden, die sich ebenfalls in der untersten Schichte 
ansammelten. Im aktiven Normalserum sanken anfänglich eben* 
falls die meisten Paramäcien zu ßoden, erholten sich aber schnell 
und kamen wieder empor. Die Probe mit inaktivem Normal- 
serum dagegen blieb in allen Schichten gleichmäfsig bevölkert. 
Die mikroskopische Kontrolle zeigte, dafs im inaktiven Normal- 
serum die Paramäcien nach schnell vorübergehenden Wirbel- 
bewegungen, welche wohl durch die veränderten osmoüscbeD 
Verhältnisse bedingt sind, sich vollkommen unbeeinflulst zeigen. 
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Aus dem Gesagten geht hervor, dafs die halbstfindige £r> 

wftrmang auf 53® diesem Serum die Fähigkeit, zu lähmen, nicht 
geraubt hatte. Auch die einstündige Erhitzung auf 53*^ ver- 
mochte dies nicht, wohl aber genügte eine darauffolgende Er- 
hitzung aui 05 56'' (vergl. die einschlägigen Angaben bei 
Serum III). Merkwürdigerweise liefs sich aber das einmal inak- 
tivierte Serum durch Zusatz von aktivem Normalserum nicht 
wieder aktivieren. Ebenso war die Wirksamkeit durch Alexin- 
zusatz nicht wieder herzustellen wenn da» spezitiäciie Serum 
sie nach Monaten spontan eingebüfst hatte. 

Die Intensität der Wirkung in bezug auf die Zahl der ge- 
lähmten Paramäcien und in bezug auf den Grad der Lähmung 
bei den einzehien war der Menge des jeweils verwencieten Serums 
proportional, ebenso die Zeit, in welcher die Lähmung eintrat. 
Durch ganz schwaches Serum wurden nur die empfindlicheren 
Individuen beeinflufet. Je intensiver die Lähmung war, desto 
länger hielt sie an, aber noch 5 Tage lang gelähmte Paramäcien 
waren am Leben und konnten sich erholen. Sie erholten sich 
rascher, wenn sie nach Eintritt der Läiimung von dem um- 
gebenden Serum befreit, d. h. in Waaser gebracht wurden. Doch 
hielt auch hier die Wirkung tagelang an, was wohl dafür spricht, 
data eine Regeneration wirklich geschädigter Teile erst notwendig 
war. Bei der Temperatur von 37 ^ trat die Uthmende Wirkung 
rascher als bei Zimmertemperatur ein, anfänglich konkoiriert hier 
aber die erregende Wirkung der Wftrme mit der Wirkung des 
Serums in der Weise» da6 das Ezsitationsstadium Iftnger an- 
dauwt als bei den Kontrolltieren (Serumwirkung bei 16 ^ C), aber 
dann wird die Lahmung um so schneller vollkommen. 

Die ParamAden verhielten sich dem spesifischen Serum 

gegenüber negativ chemotaktisch; diese Tatsache wurde in der 

Weise festgestellti dafs der unter einem gestütaten De(d:glft8chen 

befindliehe Raum zur einen Hfilfte mit beetimmten Verdünnungen 

des spesifiscben Serums, sur anderen Httlfte mit Paramficienaucht 

gefüllt wurde. Die Flucht der Tiere an den dem ^»ezifischen 

Serum entferntesten Teil des zur Verfügung stehenden Raumes 

bewies die negative Chemotaxis. Im Gegensatz daxu trat bei 

8» 
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AofffilluDg der einen Hälfte mit indifferenten Medien sehr 
bald gldclunftfeiee Verteilung der Paraxuftcien in den beiden 
Deekglaahllften ein. 

Em Verbrauch wirksamer Substans war bei den doch ver- 
hflltnismälsig geringen Mengen PaxamAden, die in Berfihmng 
mit dem Serum kamen, nicht festsustellen. Wenigstens wiAte 
der Abgofs nach gelungenem LShmungsvenuch ansohehiend un- 
geschwächt auf mehrere frische Portionen Paramftcien. In starken 
Verdünnungen wirkten die Sera erst nach Stunden und Tagen. 

80 trat eine Erlahmung in dem 100 fach verdünnten Serum 
Nr. II erst nach Stunden ein, und nach 4 Tagen fanden sich 
sogar im 400 fach vertlunnten Serum die meisten raiauiäcien 
vollkommen gelähmt und an ihre Nachbarschaft festgeklebt. Die 
gleichzeitig augesetzten Proben mit schwächeren Verdünnungen 
(r>0 — 20<lfach) belierbergten fast nur zerflossene und geronnene 
Paramäcien nach dieser Zeit; doch ist die Deutung dieses Be- 
fundes im Sinne eines mittlerweile schon eingetretenen lytischen 
Prozesses nicht einwandfrei, da ja die aseptische Vornahme 
dieser Versuche nicht möglicli ist nnd durch Znsjunmenbringen 
der Paramäcienzucht mit den verschiedenen Berummischungen 
reichhche Fäulnis der letzteren eintritt, so dafs das Absterben der 
Paramäcien auf diese bezogen werden kann. Noch gröfsere 
Wahrscheinlichkeit aber bat die Annahme, dafs es durch die 
auf die Organe der Ernährung übergreifende Lähmung bedingt ist 

Antiglaukoma-Serum. 

Ein 335 g schweres Meerschweinchen erhielt ini Zeitraum 
von swei Monaten acht subkutane Injektionen zentrifugierter 
Beiniuditen des Glankoma scintillans £hbg.; es befond sich in 
den Reinsuchten nur eine einzige Bakterienart. Das Tier ve^ 
trog die Injektionen ohne Abssefsbildung und behielt sein ur> 
sprflngliches KOrpeigewicht. 

Die Sdiilderung der Wirkung dieses Serums kann kum ge> 
fafst werden, da sich den Antiparamäeien-Seris vollkommen analoge 
Beobachtungen eigaben. In höheren Konientrationen war 
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iwiBclieii der Wirkung Donn&len MeenMAiweiiicheii-SeraniB und 

der des spezifischen Serums kein deutlicher Unterschied «u er- 
kennen. Erst die 20 fache Verdünnung des Normalserums er- 
wies sich unschädlich für Glaukotna und damit begann der 
liereich der speziiischen tonischen Wirkung beim Serum des 
behandelten Tieres. Die höheren Verdünnungen des spezifischen 
Serums verhielten sich wie folgt: 

20-fache Verdünnung: sofort eintretende BewegnngsstöroDKen, 
RflckwÄrtsroHen, nach S Minuten nnr noch schwach» Reweglichkuit, nach 
14 Minuten Verklebung mit Balcterien und vollständiger Stillatand, nach 
95 Minaten einseitige (»Thriaenfontt«) oder allgemeine Abraadeng der Gestalt 
Nach 34 Standen etnielne ta Kugeln mit deaüich hervortretendem Kern 
geronnen; die ftbilgen liegen in vollkommener LIhmnng still. 

ache Verdünnung: sofortige BewegttngeelOrang, nadi SHinnten 

nnr noch schwacho Ortererltndening, nach 15 Minuten fast völliper, nach 
4r? Minuten voUetilndiger Stillstand bei normaler Form Nach '2i Stunden 
tiieriiwürdige Gröfsenunterscbiede (allgemeine Qaellang oder abnormes 
W«d)eknm?> Verelnselte sehwaehe Bewegungen. 

80-facbe Verdflnnang: Fast sofort bewirkte Drehbewegnng; nadi 
10 lOnnlen meist Stillstand; wenn wieder eintretende Bewegung, dann 
immer Bttckwftrtsrotation, nach 45 Iffisuten Stillstand ; die mebten erhalten 
tTbrÄnenform« fein Körperpol eagespitzt, der andere abgerundet). Nach 
24 Stunden wieder eingetretene Beweglichkeit; die meiaten aber bleibeo 
•diwadi am Boden der OeflTie; OrOftenonterschiede! 

160*fache Verd innnng: Nach 3 Minuten die erste rollende l'.e 
wegang; nach 5 Minuten schwache, ruckweise Bewegungen fest am Platze; 
inaerliBlb 80 Minaten sinken tibntUehe Tiere sa Boden, ohne <fie Flhigkdt 
der Fortbewegang gans sa T«rlieren. Naeh SM Blanden normale Beweglidi- 
keit wieder hergestellt; keine bedeatenden GrO&enantersdiiede swischen 
den einseinen leeren. 

SSO fache Verdflnnung: Innerhalb 15 Minuten keine Bewegungs- 

Störung, nur allmtthliches Ahsinkon zu Boden, Aapführunj? nur kleiner Be- 
wegungen. Nach 24 iStunden Tiere vollkommen unbeeinäuüat. 

Dniüh halbfltflndiges Erhitgen auf 66 ' verlor das Serum die 
flübigkeit) GlaukoniA za lAhmen, Dicht aber dk Ffihigkeit der 
»Aggltttinatton:« Die Glaakoma blieben allerorts mit ihren Cilien 
kleben. Die sonstigen feineren Ver&nderungen der Tiere durch 
das aktive Serum (GÜlienstillstandt lebhafte KömchenstiOmung} 
glichen vollkommen den BeobwihtungeD bei den Psnunioien. 
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Das Meerschweinchen ging bei einem Veraoche, die Ver- 
änderungen und Schicksale der Glaukoma in der Bauchhöhle 

des immunisiertea Tieres zu studiereu, zugrunde. 

AiitlpanuiiSeleii*8erttni Nr. III. 

Von den bisherigen Erfahrungt-n in dieser Untersucluings- 
lüilie seinen (las Fehlen von eisrentlicben lytischen Stoffen in den 
spezifischen Seris die auffallend.sLe. Es war nicht unmöglich, 
diese Tatsache der im allgemeinen weniger wirksamen subkutanen 
Injektion zur Last x,u legen. Allein es war ja wegen der Natur 
des Injektionsmaterials nicht angängig, die intrappritoneale Ein- 
spritzung zu versuchen. Deshalb war es sehr willkommen, in 
dem kürzlich von Löffler(*) mitgeteilten >neuen Verfahren zur 
Gewinnung von Antikörpern < eine Methode kennen zu lernen, 
welche die Einbringung der Paramäcien samt den ihnen anhaf- 
tenden Bakterien in die Bauchhöhle ermöglichte. Sie besteht in 
der £rhit8ung des sorgfältig getrockneten Antigens. FQr die Pa- 
VaniAcien gestaltete sich die Gewinnung eines wirksamen und bei 
intraperitonealer Injektion ungefährlichen Materials in lolgender 
Weise: Möglichst dichte Aeinzuchten wurden vollkommen ab- 
xentrifagiert, der Btei yon ParamOden in sterilen Petrischalen 
ausgestrichen und dann im Vakuum oder über SohweMsiure 
soiigfttltig getrocknet Man erhielt dann an den dickeren Stellen 
fottig gl&nzende graugelbe Schüppdien, bei guter Verteilung in 
den Schalen nach Ablösung mit einem Messer ein lockeres feines 
Pulver. Nun wurde im Trockenscbranke Stunde eihitst; nach 
dem Abkühlen wurde das so sterilisierte Material mit NaCLLösung 
versetKt, wobei es sich schlecht benetite, und dann einem Kanin- 
chen intraperitoneal eingespritzt Das Tier erhielt innerhalb drei 
Wochen acht derartige Injektionen, wobei sein Oewidit von 
8090 g auf 2570 abnahm. Die jedesmalige Dosis an Paramftcien- 
trockensubstans wurde genau gewogen, zwecks Orientierung Aber 
die aus guten Paranificien>Zuchten gewinnbaren und der zur 
Immunisierung erforderfa'chen Mengen. Im ganzen erhielt das 
Tier 150 mg Parauiäcien-{-j- Bakterienj-Trockeusubstanz. In 1 Liter 
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dichter ParamAcienzucht sind höohatens 80 mg Trockensubstanz 
an Paramficien und Bakterien). 6 Tage nach der letzten Injek- 
tion wurde dorn Tiere Blut entzogen Das Serum erwies sich 
als wirkaain, obwohl auscheinend nicht in dem Grade als die 
vorigen Sera (trotz Verwendung gröfseren Impf matehals). Seine 
physiologischen Wirkungen waren die gleichen wie die der 
anderen Sera. Dagegen unterschied es sich in einer höchst 
merkwürdigen Weise von jenen dadurch, dafs es aich nicht in- 
aktivieren liefs: bei halbstündiger Erhitzung auf 70" wurde es, 
wie jedes andere Serum trüb ()])aieszierend, büfst-' ,i1m i- -cwie 
lähmende Wirkung nicht ein. Bei weiterer Erhitzung, gegen ÖO'*, 
gerann es allmählicli. 

Auch diesmal wurde die Wirkung des unverdünnten spezifi- 
schen Serums vergHchen mit der des unverdünnten Nonnal- 
serums: die Paramncien starben in beiden innerhalb derselben 
Zeit, nAmiich in Vj^ — 3 Minuten, indem Kern und Plasma ge- 
rannen. Der einzige Unterschied, der bemerkt wurde, bestand 
darin, dafs im spesifischen Serum nach eingetretenem Tode an 
vielen Individuen nach eine Abhebung der Pellicula von dem 
Endosarke zu beiden Seiten dea Tieres doieh eine erst postmortal 
eintretende FlOssigkeitsansammlung eintrat 

0ie Wiikung des vefdUnnten spezifischen Serams (gewChn* 
lieh wurde die 40 lache Verdünnmag verwendet) hielt meist bei 
aasschlielklicber Ltthmung der Fortbewegungsorgane, mehrere 
Tage an ; vom dritten Tage an mehrten sich die wieder beweglich 
gewordenen Tiere und von Tag zu Tag konnte man vor* 
folgen^ wie die Zahl der gelfihmten sank und diejenige der in 
den oberen Schichten der Flflssigkeit frei heramschwimmenden 
zunahm. Dies konnte nicht anders erklfirt werden als dadurch, 
. dafs vermöge des wflhrend der äu&eren Lähmung unbehindert 
vor sich gehenden Stoffwechsels die Vergiftung Überstanden wird 
und die geschAdigten Teile regeneriert werden. Damit erhob sich 
die Frage, ob durch ein derartiges Überstehen der Vergiftung 
gegenüber einer wiederholten Vergiftung ein veränderter Zustand 
geschaffen wird, also vielleicht Überempfindlichkeit oder Immunität 
eintritt Schon der erste Versuch bewies eine ganz auffallende Herab- 
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setsQDg der Empfindlichkeit gegenüber dem speadfischen Serom: eine 
Reihe ParamAeien, weldie vor 3 Tagen g^lhmt worden waren, und 
▼on denen neb die Hälfte erholt hatte, während die andere HBlfteeidi 
noch in gelfthmtem Znstande befand, wurden mit Wasser voracbtig 
von Resten des alten Serams gewaschen und nach dma Zentrifa- 
gieren in eine Irische Uhrschale gesetit, in der die gelihmten sofort 
SU Boden sanken unter bald aufhörenden, ruckweiseu Versuchen 
zur Fortbewegung, während die gesundeten Tiere in den oberen 
Schichten lierumschossen. Zur Kontrolle wurden normale Para- 
m&cien aui ganz die gleiche Weise behandelt und in eine zweite 
Uhrschale gebracht. Beide Proben wurden nun mit der gleichen 
Menge spezifischen Serums versetzt, sodafs eine 40 fache Ver- 
dünnung derselben entstand, durch vorsichtige Mischung 
mittels steriler Pipetten. Während die normalen Paraniäcien 
binnen wenigen Minuieu der lähmenden Wirkung unterlagen, 
blieben diejenigen Paramäcien, die sich von der ersten Vergiftung 
vollkommen erholt hatten, ganz munter, und erst ungefähr nach 
1 Stunde sanken einige wenige davon nach abwärts, ohne die 
wilden Bewegungsstörungen zu zeigen, mit denen bei normalen 
Tieren sonst die Serurawirkung eingeleitet wird. Was die Para- 
mäcien dieser Probe betrifft, welche sich noch in gelähmtem 
Zustande befanden, so schien die zweite Dosis des spezifischen 
Toxins die Vergiftung eher zu verstärken, indem bei einigen die 
tiefer greifende LlÜimung der Vakuolen und des Peristomfeldes 
eintrat Der eben beschriebene \' ersuch wurde in voschiedenar 
Wesse, aber immer mit demselben Resultate wiederholt; u. a. Mrurde 
gexeigt, dafs Paramicien, welche eine zweimalige Vergütung 
überstanden hatten, auch gegen eine erhöhte GiftkonzentratiOD 
nur 20 fache Verdflnnang nach zweimaliger Behandlang mit 
40fochen Verdünnungen) dme Ausnahmen ganz unempfindlich . 
geworden waren. 

ZuaamneDfaMuaB. 

IMe vorliegenden Untersuchungen waren zum Zwecke morpho- 
logischer Studien unternommen worden. Wenn sie nun auch 
bisher gerade nach dieoer Richtung keine Resultate gehabt haben. 
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so bieten ihie Ergebniaae doob WeUeicht in besag auf theoretiacbe 
Fragen der Immunitfttalehre und iu bezug auf die Klinik der durch 
Protoioen ▼eruraacfaten Infektionakrankbeiten einige intereasante 
Hinweiae. Syatematiache Verauche Aber Immuniaierung gegen 
Piotosoen Hagen bisber nicht vor. Die eincigen Angaben, 
welche Über die Einwirkung einee apeasifiaehen Seruma auf Pro- 
tozoen existieren, stammen von Laveran und Mesnilf) und 
sind verzeichnet in ihren Untersuchungen tiber die Trypano- 
somiasis der Kalten. Auch die klinische Seite der Frage war voU- 
komnieu unbearbeitet uiul unsicher bis in die jüngste Zeit; 
wufste man ja nicht einmal für die seit altersher bekannte 
Malaria gewifs, ob ihre Überstehung eine ImmutuLut verschaffte, 
wie viel weniger für diejenigen menschlichen und tierischen 
Seuchen, welche noch nicht lange bekannt sind und deren Natur 
noch später als die der Malaria erkainit worden ist. Bevor 
R. Koch {■■) IUI Jahre 19ÜÜ an einem einwandsfreien Kranken- 
material feststellte, dafs es eine erworbene Immunität nach 
Malariaerkrankung gibt, war gerade die entgegengesetzte Meinung 
die herrschende, dafs nämlich das Überstehen der Malaria gegen- 
über einer Reinfektion empfäugÜcher mache. Koch hat dann 
auch in Übereinstimmung mit Smith und Kilborne die Mit- 
teilung gemacht, dafs beim Texasfieber eine Immunität erworben 
wird (zit. nach Kossei (^). Es besteht zwischen dieser Proto- 
zoen-Infektion und der Malaria darin noch eine besondere Ähnlich- 
keit» dafs gerade die Durchseuchung in früher Jugend einen wirk- 
sameren Schutz ala daa Überstehen in ap&terem Lebensalter 
verleiht Seitdem mehren aich die Angaben über die Möglichkeit 
der Erwerbung aktiver Immunität bei ProtozoenJnfektiouakrank- 
haiten. Inwieweit dieae Frage durch ob^e Unterauchungen 
Uber Immuniaierung gegen Infuaorien und Flagellaten berührt 
wild, darauf aoU weiter unten eingegangen werden. 

Schon 1899 haben L. Rabinowitach und Kempner(i<) 
gelungene Überttagung^yerBuche von TVfpanoaomen grauer Batten 
auf weilae Batten auageführt und mitgeteilt, dafa die weiben und 
geacheekten Batten, welche aich niemals spontan mit Trypano- 
aoma Lewiai infisieren, durch die eiumalige Impfung eine aktive 
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ImmunitAt erwerben, ferner dafs das Seram solcher weifaen Ratten 
anderen bei der Infektion Schuts Terleiht (passive Immnnitftt ) 
Doeb konnten Rabino witsch und Komp n er keine ffir die 
Farasitan schädlichen Wirkungen des Immnn-Semms erkennen: 
Weder Agglutination noch Entwicklnngshommuug. Demgegenüber 
stellten La voran und Mesnil (1. c.) fest, dafs das Serum von 
Ratten, welche eine oder mehrere Injektionen von Trypanosomen 
erhalten hatten, eine »Agglomeration c der Flagellaten eneogte. 
Gewöhnlich trat vor der Hftufchenbildung keine Immobilisation 
ein. Eine lähmende Wirkung j;e\vann das Serura überhaupt nur 
bei lang« lauernder und forcierter Immunisierung mit Trypano- 
soma; auch dann erschien der paralysierende Erfolg nur bei An- 
wendung stärkerer Konzentrationen (z. B.; eine Ratte hatte in 
sieben Monaten 13 Impfungen erhalten; ihr fteruni lalmile nur 
noch in 10 fachen Verdünnung), Die agglutiuierten Trypanosomen 
sind in den Seris von gewöhidicher Stärke ebenso beweglich wie 
die isolierten gesunden. Indem sie mit deii-i ppifsellosen Ilinter- 
ende verkleben, bilden su-, oft in Dutzentieii, Koseit^'n an deren 
Periplierie die Geifseln lebhaft seiilagen Nie sahen sie die ge- 
ringste morphologische Veränderung au ioi! agglomerierten Try- 
panosomen. Diese blieben trotz Agglutination am Leben und 
infektiös. Nie vermochten sie eine Auflösung der Flagellaten 
durch das Serum su konstatieren. 

Vergleicht man mit diesen Angaben die obige Schilderung 
der Wirkung meiner Anti-Infusorien* und Anti-Flagellaten-Sera, 
so ergibt sich eine Übereinstimmung in der Art ihrer Wir* 
kungen und Unterschiede nur in den Graden der ver- 
schiedenen Wirkungsweisen. Während bei meinen Seris sowohl 
für die Infusorien (Paramäcium caudatum und Qlankoma sein- 
tillans) wie für das kleine Flagellat, Ghilodon paramäcium, die 
lähmende Wirkung weit Oberwog, trat in Jenem Anti-T^ypano- 
eomon>8erum die sgglutinierende Wirkung in den Vordergrund. 
Auch war die Stärke der Sera erheblich verschieden: diejenigen 
von La voran und Mesnil a^lutinierten höchstens noch in 
50iacher Verdünnung (lähmten höchstens noch in lOfacher Ver- 
dünnung); ich beobachtete lähmende Wirkung noch in 400!acber 
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Verdünnung. Gemeinsam ist die Feststellung, dafs es unmöglich 
ist, morphologische Veränderungen an den beeinflufsten Proto- 
zoen ausündig zu machen, dafs niemals Aullo-uu^serscheinuDgen 
zu sehen sind (welche an die Bildung lytiscber Antikörper denken 
liefsen), und dafs die tatsächlich gewonnenen Antikörper paraly- 
sierender und agglutinierender Natur die Protozoen gar nicht 
oder kaum scluicijgen. Dies ist ein neuer Beweis für die wichtige 
Tatsache, dafs wir nicht berechtigt sind, diese Aiitikürper als 
Schutzslofte zum Zwecke der Überwindung der parasitären Proto- 
zoen anzusehen; es verbietet sich also die teleologische AuifaHsung 
der Antikörperproduktion, wenigstens soweit es sich um die 
paralysierenden und agglutinierenden Stoffe handelt; wenn, wie 
Laveran und Mesnil gesehen haben, die Trypanosomen in 
dar Bauchhöhle des immunen Tieres lange am Leben blaibeiit 
80 weist dies darauf hin, dafe ihre endgültige Beseitigung auf 
anderem Wege zustande kommen mufs ab durch die schädigende 
WiriLung der Körpersäfte. Tatsächlich haben die französischen 
AuU^en beobachtet, dafs die Vernichtung der Parasiten allein 
durch Pbagocytose bewerkstelligt wird. 

Es ist fraglich, ob bei der natürlichen Erwerbung einer 
aktiven Immunitftt gegen Protoioen je so stark wirksame Sera 
sustande kommen, als ich sie durch kfinstliche Inmiunisierung 
erhielt. W&ie dies der Fall, so wflve ja allerdingpi, wie wir ge* 
sehen haben, die Möglichkeit gegeben, dafs die Parasiten infolge 
tiefeigreifender Lfihmung (Lahmung der exkretoiischen und metri- 
toiischen Apparate) durch die spezifische Saftewirkung absterben. 
Aber es mufs auch daran erinnert werden, dafis die bisher be- 
kannten parasitischen Protozoen fast ohne Ausnahme sich auf 
andere Weise ernähren als diejenigen, die ich als Antigene be- 
nutzt habe, so dafs ein Analogie-Schlufs von Paramftcien auf 
parasitische Protozoen nicht ohne weiteres sulfissig ist. 

Auf die Besonderheit der »Agglutinationc durch die Anti- 
j>aramäcien- und Antiglaukoma Sera mufs noch mit einigen Worten 
eingegangen werden. Am auffallendsten war, dafs niemals die 
spezifischen Zellen miteinander verklebten, sondern immer nur 
mit den Gefäfs- Wänden oder mit den anderen zur Immuuisation 
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▼erwendeien Zellen (Bakterien, Cfailodon, PaFBxDftfiram). Befanden 
sich X^ebewesen in der Zucht, die nicht als Antigen gedient 
hatten, 80 blieben die ParamAcien oder das Chilodon niemals 
an ihnen haften. Dies erinnert an Beobachtungen von Borde t 
und von Kraus (sit. nach Paltauf wonach bei Gemengen 
von zweierlei Bluticllrperehenarten Zuaats von fflr die eine Art 
spesifiachem Serum nur eben diese miteinander vericleben liefs. 
Die spesifisch beeinflulaten Blutkörperchen blieben niemala an 
den normalen h&ngen. 

Obwohl die ParamOcien meist mit einem ihrer K0rper{^)o1e 
haften blieben, so war doch keine ausscblielsUche Beteiligung 
bestimmter KOrperstellen bei der Agglutination zu beobachten 
wie etwiT bei den Trypanosomen. Die makroskopische Be- 
obachtung der Serumwirkung gegenüber den Paramftcien er- 
innerte selir an den englischen Ausdruck für AggluUüation : 
bediuiuntation , weil im Vordergründe der sich im spezifischen 
Serum abspielenden Vorgänge die Lähmung und hierdurch be- 
dingte Absinken der Protozoen stand. Schon den ersten Be- 
obachtern der Agglutination fiel der Verlust der Eigeubewegung 
als stetes Begleitsymptom der Häufchenbildung aul (Gruber 
und Durham, Bördel, Me ts ch n i k o t f). 

Das Fehlen von lytischen Stoffen in cytotoxischen Seris und 
das Vortreten von paralysierenden Eigenschaften sclieint sehr 
oft liaud in Hand zu gehen; wenigstens ist dies für die Sper- 
motoxine durch Lan dsheimer C'), Mötsch n ikoff (") und 
Moxter(^^), für Antisera gegen Flimmerepithelien durch v. Dun- 
ge r n (^) bekannt. Es trifft also nach den bisherigen Erfahrungen 
auch für die Antisera gegen Protosoen au. Es wäre von Interesse 
zu sehen, ob man durch Immunisienmg g^gen Amöben, welche 
keine speziellen ßewegungsoxgane besitzen, weniger lähmende 
und dafür ly tische Antikörper erhält. Was die Leukozyten be- 
trifft, so habe ich Iteine Angaben darüber finden können, ob 
durch ein Leukozytotoxin (Metschiükof f 1 c, F u n c k, {') die 
Bewegungsfähigkeit der weilsen Blutsellen aulgehoben wird.^) Es 

1} Nscb einer MiUeilmig Toa Fraf. Oraber iit diss der Fall. 
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and nur Aufhellungen uod KernTeriUidenmgen besehrieben. Es 
ist ftiiJSsllendy d&Ts gerade die mit Icrftitigeii Bewegungen begabten 
ZeHen, m Inuniinisierai^ Terwendet» die Bildung vorwiegend 
paralysierender Antikörper anslOeen. Eine Erklftrung IftTst sich 
dafür nicht geben. (Doch mag daran erinnert werden, dafs 
wenigstjens die freilebigen unter ihnen entsprechend der Fähigkeit 
der scbiielleii Fortbewegung uu l (irr hohen Ausbildung der Bo- 
wegungaorgaue eine andere Ernaluiuigsweise besitzen als z. B. 
die Bakterien, von welchen man Lysine erhält. Vielleicht sind 
es die eigenartigen Enzyme der Verdauung, welche als Antigene 
in besonderer Weise wirken. Für die Paramäcien ist ein 
dinstatisches Ferment von Mesnil und Mouton {^} nachgewiesen 
worden). 

Negativ wie die Versuche, morphologische FiigentüniHch- 
keiten an den spezitisch beeinflufsten Zellen zu entdecken, fielen 
die Experimente aus. welche den Zweck hatten, zu prüfen, ob 
geringe Dosen des paralysierenden Serums etwa lediglich eine 
stimulierende Wirkung besälsen. Dies war nicht der Fall. Das 
gleiche negpeitive Resultat verzeichnet übrigens Metschnikoff 
(1. c.) IFür die gleichen Versuche mit geringen Dosen von spermo- 
toxiflcbem Serum. In beiden F&llen verlängerte sich mit ab- 
nehmender Dosis des spesifieohen Giftes nur die Zeit bis sum 
Eintritt der Lähmung. 

Was die merkwürdige Beobachtung betrifft, dals das Serum III 
sich der paralysierenden Wirkung auch durch halbstfindiges Er* 
hitxen auf Über 70^ 0 nicht berauben liefe, so steht sie meines 
Wissens einiig da. Die anderen Antipaiamäcien-Sera liefsen sich 
durch einstündiges Erhitsen auf 56' der Ifthmenden und agglu- 
tinierenden Eigensebaften berauben. Worin die Verschiedenheit 
der Swa begründet liegt, ist nicht zu sagen (das Material für 
das Serum III war in der Wärme gesüchtet und nach der 
Löf fl ersehen Methode behandelt worden). Dafs übrigens Sera 
mit vorwiegend paralysierenden Eigenschaften sieh der Erhitsung 
gegenüber anders yerhalten als die gewöhnlichen lytischen Sera, 
geht aus Angaben von Laveran und Mesnil (1. c.) hervor: 
Die Erwärmung des Antitrypanosomensemms auf 55' aterstOrte 
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nur halb dessen lihmende Eigensebaften, seibat die Erwärmung 
auf 64^ Tsrmoehte dies nicht ToUständig, wihrsnd bei 64* die 
Agglutiniue yollstftndig sagruude gegangen waren. Moxter (1. c.) 
berichtet» dafs die Ifthmende Wirkung seines Spermotozins durch 
1^2— 2 standiges Erhitsen auf 68* versehwand. 

So viel über die Wirkungen und die Eigenschaften der 
spezifischen, gegen Pxotoxoen gerichteten Sera, soweit sie bis 
jetzt bekannt sind. Was die gegen diese Sera von seiten der 
Protozoen erwerbbare Immunitftt betrifft, so ist durch meine 
obigen Versuche sichergestellt, dab eine solche, wenigstens bei 
den PaianAoien, sehr l^cht eintritt. Diese Tatsache dOrftOi wenn 
sie in gleicher Weise für parasitische Protozoen konstatiert wird, 
von klinischer Bedeutung sein, indem es bei spontaner Infektion 
liiit kraiikheiUerregendeu Protozoen für den Wilaui der Krank- 
heit mafsgebend sein wird, welcher von den beiden Organismen 
sich zuerst eine wirksam© Imninnität gegen die ihm schädlichen 
StofEe des anderen verschafft. Jedenfalls darf raan daran denken, 
dafs die Chronizität mancher und die Unlieilbarkeit mancher 
Infektionskrankheiten, insbesüiiiiere der durch Protozoen ver- 
ursachten, darauf beruhen kann, dafs die pnthogenen Keime 
gerade ge<3^nüher den vom Organisnni« produzierten, spezitisch 
gegeu sie gerichteten Säften aktive iaimunit&t erwerben kOnuen. 
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Studien zur rektiven Photometrie/) 

UL Teil 

Vom 

Dosenten Dr. Stan. Rdzicka. 

(Am dem k. k. Hygieniaeb«! Listttate dM Prot Dr* OotteT Kabvhet 

in Ptag.) 

Ich habe in meiner früheren Arbeit^) gezeigt, dafs der Licht* 
Charakter einzelner Arbeitsplätze (z. B. in der Schule) in bezug 
auf das Taglicbt am besten in der folgenden Art für hygienische 
Zwecke fixiert und ausgedrilckt werden kann: Man liest an 
einem nebligen dunklen Tage — bei gieichm&Iiiig diffus leuch« 
tendem Himmelsgewölbe — gleichseitig die Lichtintensität des zu 
beurteilenden Arbeitsplataes und dss Himmelsgewölbes im Zenit 
mittels eines Photometers ab und berechnet das Verhältnis dieser 
zwei Intensitäten. So findet man s. B., dafs ein Platz nur 1% 
der gleichseitigen Lichtintensität des Himmelsgewölbes aufweist, 
ein anderer 2% ein dritter 6%. 

Welchen Wert hat eine solche Angabe ffir die hygienische 
Beurteilung des betreffenden Arbeitsplatses in bezug auf seine 
Taglichtbeleuchtang ? 

Es ist nötig, sich zu vergegenwärtigen, dafs das Grund- 
erfordemis der Hygiene in besug auf die Taglichtbeleuchtung 

1) Vorgelegt d«r BObm. Kaiser FrancJoaeplM« Akademie in Prag am 

7. April 1905. 

2) Dieses Archiv, Bd. 51. 
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so lautet, dais die absolute Lichtintensität eiutib Arbeitsplatzes 
niemals unter eine bestimmte Miuimaigroiäe sinken darf, als 
welche im allgemeinen für guwuhnliche Schularbeiten die In- 
tensität von etwa 20 — 25 Meterkerzen angenommen wird. 

Wir wollen uns nun vorstellen, dafs man wüfste, innerhalb 
welrher Grenzen sich die Lichtiutensität des Himmelsgewölbes 
bmneu des ungünstigsten — in bezug auf die Taglichtintensit&t — 
Jahresteiles wAhrend der Unterrichtsstunden bewegt. 

Nehmen wir an , dafs die Lichtintensität des Himmels- 
gewölbes an den dunkelsten nebligen Tagen (aufser der aus- 
nahmsweise stark dunklen Tage) nicht unter 2000 Meter- 
kecien sinken würde. 

Es ist klar, dafs dann ein Arbeitsplatz, an welehem wir 
mittels meiner Methode — der relativen Photometrie — bei 
gleichmärsig diffus leuchtendem Himmelsgewölbe den Quotienten 
1% gefunden haben (welcher bedeutet, dafs am Arbeitsplatze 
dne hnndertmal kleinere Licbtinteneität als am Himmelsgewölbe 
abgelesen wurde), bei solcher »minimaler« Tageslichtbelligkeit 
(die Intensitftt des Himmelsgewölbes = 2000 Meterkersen), die 
lachtintensitAt von 20 Meteikerzen, also die noofa minimal su> 
Iftsrige haben wird. Femer ist es klar, dafa Arbeitsplätie, welche 
einen kleineren Quotienten als 1% aufweisen, bei obiger mini- 
maier Tageshelligkeit eine geringere als die minimal noch sa- 
Ifissige (= 20 Meterkerxen) Lichtintensittti haben. 

Aus dem Angeführten ergibt sich, dats man im Sinne meiner 
MeUiode — der relatiTen Photometrie — das hygienische Er* 
fordernis in beiug auf die Taglicfatbeleuchtnng eines Arbeits- 
platzes einlach in der Weise formulieren kann, daOa dn Arbdts- 
platz für gewöhnliche Schularbeit bei nebligem dunklem Wetter, 
bei gleichmäfsig diffus leuchtendem Himmelsgewölbe wenigstens 
1% der im Zenit am Himmelsgewölbe gleichzeitig abgelesenen 
Lichtintensitäi aufweisen mufs. 

Die Frage aber, innerhalb welcher Grenzen sich die Licht- 
intensität des gleichmftfsig bedeckten Himmeisgewölbes im un- 
günstigsten Jahresteile während der Unterrichtsstunden bewegt, 
ist noch nicht systematisch bearbeitet worden. 

ArohlT (Br UjgUa». Bd. UV. 8 
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Ich mufste also selber solche systematische Messungen aus- 
führen, deren Resultate für den verlaufenen Winter im folgenden 
mitgeteilt werden. 

Die Messungen habe ich am 24. November 1904 angefangen 
UDfl Tiiit einer kleineu Unterbrechung kontinuierlich bis Ende 
Jftnner 1005 fortgeführt. Und zwar wurde die Lichtintensität des 
Himmelsgewölbes im Zenit mittels eines Weberschen Photo 
meters abgelesen. Der Apparat war unter einem Dachfenster 
des Dachbodenraum PS Institute, gegen das Himmelsgewölbe 
gerichtet, dauernd aufmontiert. Zur Ablesung wurde das Fenster 
immer geöffnet. Die Lampe des Apparates war gründlich von 
Vorhängen umgeben, um Störungen der richtigen Lage der 
Benzinflamme durch Luftströmungen su vermeiden. 

Die Ablesung wurde immer um 9 Uhr vormittags und um 
^ Uhr nachmittags Toigenommen. Diese Ablesungssei^nkte 
sind aus folgenden Gründen ausgewählt worden: Es ist nicht 
nOtig, SU verlangen, dab die LichtintensitAt während der gansen 
Unterrichtsdauer des Tages — von 8 Uhr früh bis 4 Uhr nach- 
mittags — der oben angeführten hygienischen Anforderung ent» 
spräche. Denn es ist möglich für den ungünstigsten Jahrestei! 
auf die erste und leiste Stande solche Lelctionen zu verlegen, 
weldie kein Lesen, Schreiben und ähnliche die Augen besonders 
anstrengende Arbeiten erfordern. 

Es genügt also, wenn die Beleuchtuntr von 9 Uhr vor- 
mittags bis Uhr nachmittags den Anforderungen ent.spricht. ') 
Eventuell mufs man sich in der ersten bezw. letzten Stunden 
durch künstliche Beleuchtung aushelfen. 

Anfangs habe ich die Messungen nur bei gleichmäfsiger 
oder wenigstens annähernd gleichmäfsiger Bedeckung des Himmels 
ausgeführt (Ergebnisse in der Tabelle durch fettgedruckte 
Stahlen ausgedrückt), später aber veigleichshalber auch bei un* 
gleichmäfsiger Bedeckung. 



1) Natttrlirh konniion — nusnaliiiiHw eine — auch nach 9 Uhr, 1>8W. vor 
3 Uhr niedrigere Intensitäten vor als die zu diesen Zeitpunkten gemessenen. 
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Datum 


nm 
9 Uhr 
vorm. 




1 «m 

" riir 
luactim. 


November 








24. 


544« 




1209 


85. 






— ■ 


26. 
27. 




\ 

[ iwbedeokt 

1 






4407 








«OM 






80. 


SSM 




8r>i2 


Deiember 
















9 


tust 






ji 


13I1A 

ItMlV 














ft. 
\ß* 




UPgWIClllIIMBIg UWIVVKb 












7. 


2120 






Ol 






0 .4 IH 










10 


4IS0 






1 1 

IX. 






IHM 


ISS. 


onvo 




91 KU 


IQ 

In. 








1 


SSV« 














Ifi 




migMIlCnillWIlilg DBuOCKl 




17. 


1277 




1880 


lö. 


1824 




1080 


19. 




ungleichmäfäig bedeckt 




SO. 


888C 




Ö27 


81. 


3660 


etwas unglMehmlTsiKer 


4572 






bedeckt 




22. 


2278 


blauer Himmel, 


12U 






wenige Wolken 




38 


1680 


dllo 


2m 


24. 


8776 


ani^eiehmlflrig bedeckt 


4572 



Bedeckung des Himmele 



ungleiebmlli^ bedeekt 



angleichmftfsig bedeckt 
etwa;^ uDgleichmKMger 

hederkt 

blauer Himmel 



nngleiebmiCidg bedeekt 
25, Deiember bis 8. Jänner wegen Krankheit nicht gemeeeen. 



nnbedeekt 

I anbedeckt 
unbedeckt 



ungleiehmiMg bedeckt 



I nngteicbmllUgbededit 



1) Von 10 TThr angofnnj^en niii gans aofeergewOhnlich dankler Tag 
(um 11 Uhr vormittags 153 Moterkerzuu). 
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Dmtam 



um 

;t l"lir 
vonu. 



BedeokQDg des HimmelB 



um 
." Uhr 
DAPhm. 



BededtDikg dee nnunel« 



Jaanar 
4. 

& 

7. 
8. 

9. 
10. 
H. 
12. 

la 

14. 

15. 
16. 
17. 
18. 

19. 
30. 
91. 
82. 
23. 
24. 
35. 
26. 
27. 
28. 
29. 
30. 
81. 

Fehniar 
1. 



8006 
4147 

389G 

3572 

3890 

2777 

m» 

6477 
3448 

3779 



8175 
3448 

4672 
4959 
2448 
4282 

2(m 
3175 
8357 
4572 
4672 
1898 
2159 
2159 
8896 



8498 



2572 



ziemlich aDglflickmlfiBlg 
bedeckt 



blaaer Himmel 
angleittfimllirig bedeckt 



angleiohniflrig bededit 



4573 

2448 

4282 
4572 
6858 



I ungleich maHsig bedeckt 

bli^ulicher Himmel 
ungleichmfiXiBig bedeckt 

blanllejier Himmel 



ugglridimaftig bedeckt 
dito 



4282 
4819 

6643 
2777 
4572 
2777 



4572 
6956 
8667 
4672 
189S 
2159 
2088 
7512 



blauer Himmel 



ungleichrnftÜBig bedeckt 

klar, bläulicher 
Himmel 



uDgleicbmäfsig bededit 
blauer Himmel 
bläulicher Himmel 
blauer Himmel 



bleuer Himmel 

ongleicbm&fing bedeckt 
dito 



Die Tabelle zeigte dafs — mit Ausnahme des migüostigsteii 
Monates: Desember — die Intenflitftt dee HimmelsgewOlbeB im 
Zenit iwischen der 9. Stande yormittagg und der S. Stunde nach- 
mittags sieh fast ausnahmslos oberhalb des Wertes von ISOOMeter- 
kersen erhalt, ja sogar bist ohne Ausnahme obeHialb dee Wertes 
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von 2000 Meterkeraen: Unter 56 MessungeD eigaben nur 3 (5,4%) 
FAlIe Intonflitäton unteriialb 2000 und yon diesen dreien nur ein 
Fall (1,8%) eine Intenrität unterhalb 1600 Meterkeizen. 

Im Dezember ergaben die Messungen viel ungünstigere Re- 
sultate: Unter 39 Messungen wiesen j^anze 19 (— 48,7%) eine 
niedrigere Inteusit&t al^ l'i xK) Mnterkerzen, von diesen 19 sogar 
11 f2H,2%) Fälle weniger als 1500, und von diesen noch 3 (7,4%) 
weniger als 1000 Metelkerzen. 

Kehren wir jetst su der vorläufig vorher gemachten Annahme, 
dalii wir im Sinne meiner LichtmesBungsmethode ak das Minimum 
der Tagliohtintensii&t an einem Arbeitsplatse 1% der im Zenit 
des Himmebgewölbes abgelesenen Intensitftt beaeichnen würden. 
Wie gesteltoto sich die Taglichtbelenchtung eines solchen Arbeite* 
platees im Verlaufe der verfloesenen Wintorperiode? 

Im Dezember lierrsciite unter 39 Fällen 19 mal an diesem 
Platze um 9 Uhr vormittags bzw. um '6 Ubr nachmittags eine 
geringere Intensität als die minimal zugelassenen 20 Meterkerzen; 
sogar 11 mal eine geringere als 15, ja 3 mal eine geringere als 
10 Metorkenen. 

Es ist klar, dafs nns auch die Minimalanforderung 1 % für 
diese ungOnstigste Jahresseit nicht vor einer bedeutenden Anzahl 
von Fallen sohtttst, in welchen xwischen 9 ühr vormittags und 
3 Uhr nadmiittegs an den am schwächsten beleuchteten Arbeits* 

plätzen die Belichtuu^äuitensität selbst bedeutend unter das zu- 
gelassene Minimum sinken würde. 

Natürlich genügt es in solchen Fällen, einfach, die künstliche 
Beleuchtung anzuwenden. Das kostot natürlich Geld, und es ist 
einfach Sache des Kalküls, bis wieweit es vorteilhafter ist, die 
ungenügende Taglichtbelenchtung der Schulmnmer mittels 
künstlicher Beleuchtang zu ersetzen, und wieweit man wieder 
besser auf seine Rechnung kommt durch Erreichung eines reich« 
licheren Ta^ichteutrittes mittels erhöhten Bauaufwandes inkludve 
der Orundstückbeschaifung, wodurch man einen höheren Minimal- 
quotienten für die Taglichtbeleuchtung der dunkelsten Arbeits- 
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plfttze aia 1% eneichen kann.^) Vom roin hygienischen Stand' 
punkte mufe man natürlich ioimer dem Taglicht Vorzug geben. 

Atif Grundlage obiger Messungen nehme ich Torl&ufig*) als 
»minimale Tageshelligkeit« 2000 Meterkenen (im Zenit 
des Himmelsgewölbes gemeesen) an. 



Was die Frage betrifft, auf welche Art es möglich ist zu 
ermitteln, wieviel Prozente von der Intensität des Himmelsgewölbes 
die an einem bestimmten Arbeitsplatze herrschende Intensität 
betr&gt, soll folgendes angeführt werden: 

1. Bei einem fertigen Gebäude kann man die von mir in 
meiner oben zitierten Arbeit angegebene Methode be- 
nutzen. (Gleichzeitige Ablesung der Lichtintensität am 
Himmelsgewölbe und am betreffenden Arbeitsplatze.) 

2. Wenn erst nur die Pläne eines zu bauenden Gebäudes 
vorliegen, so ist der folgende Weg möglich : 

Es wird ein teilweises Modell des Gebftudes angefertigt, an 
welchem alle den Zutritt des Taglichtes beschrankenden WAnde, 
Dächer usw. genaü ausgefObrt wftren (dabei sind die ungünstigsten 
durch die Bauordnung zugelassenen VerhBltnisse und nicht die 
gerade Todiandenen su berfleksicfatigen.) Im Modell des Ge* 
bäudes werden nur die Parterreklassen ausgeführt und in diesen 
wieder nur die dunkelsten Arbeitsplätze ; denn es genügt, die un- 
günstigsten Plätze zu berücksichtigen : wenn diese den An- 
forderuiigeii enlüp rechen, entsprechen desto besser die günstigeren. 
Auf der oberen Fläche der Decke des eben uüs/Amie.shciidon 
Raumes wird ein Apparat aufgestellt, welcher durch einen Spiegel 
das Bild des Zeoitteils des Himmelsgewölbes') in dos Auge des 

1) Bei der Erböhang der MinlmalfDrderiiiig auf 1,5 wQrden von 
jenen 89 FaUen nur in 10 die duaketaten Platie eine geiiiigere Inteiuitlt 
ala 90, davon nar 8 eine geringere Intensität als 15 Meterkerzen aufweisen. 

3) Der definitive Wert soll eist auf Gnindlige eines grOüMren Hateriales 
gewählt werden. 

8) Die Heesang moA auf einem beien Flatia nnter frelMn Hinunel 
•lugeiaiirt werden. 
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Beobachters reflektiert; ein zweiter Spiegel reflektiert ebenso das 
Bild eines weifseii Papierstückclieiis, \velche.s auf dem zu messenden 
Arbeitsplätze liegt (oberhalb *lo« Arbeitsplatzes miifs zu diesem 
Zwecke in der Decke eine kleine USuung hergestellt seiu). Dieses 
zweite Bild erscheint dem Auge des Beobachters als ein Fieck 
auf dem Bilde des Himmelsgewölbes. Mittels eines kalibrierten 
Rauchglaskeiles wird das letztere Bild soweit verdunkelt, bis es 
infolge kongruenter Intensität mit dem Bilde des Arbeitsplat:^ 
eben genau veraebwimmt. 

Auf der Skala wird dann direkt abgelesen — nach der E«in> 
stellnng des Keiles — wieTiel ProsEent von der IntenritBt des 
HinunelsgewOlbes diejenige des betreffenden Arbeitsplatzes betifigt 

Die ziemlich schwierige Konstruktion dieses Apparates bildet 
den Gegenstand meiner weiteren Arbeit. 
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Wasseistoflsuperoxyd als Reinigungs- und DesinfektioiiB- 

iDittel üfi Friaenigewerbe. 

Voo 

Dr. B. HilgarmamL 

(Am dem H/gieniscben Institat der Univereitflt Berlin. Direktor: Ueh. 

H«d.'Itftt Fral. Dr. Bnbnttr.) 

Bei der FfknargB mt Verhfltimg der Übertragung anBtodkender 
Knmkhdtoo in den OfEentHchen Gewerben bat sich In dem 
letzten Desenninm die Aofmerkaamkeit der GesnndbeitabehOrden 
auch beeondeiB auf das Friaeurgewerbe eratreoktt leitdem wieder» 
holt darauf hingewiesen wurde, wieviel ansteckende Krankheiten 
in ihrer Entstehung und WeitenrerbieituDg diesem Gewerbe au- 
snschieiben seien. Eine grObere Ansafal von Stldten hat dem- 
entsprechende Polixeiverordnungen erhalten, welche den Fnsetiren 
strengste Reinlichkeit und sauberste Reinigung, vor allem Des- 
infektion der dabei in Betracht kommenden Gerätschaften vor- 
schreiben. Seitdem <lie W'ulze und zumeist der Rasierpinsel in 
Wegfall gekommen, für das Messer Keinigungsmittel zur Genüge 
verwendbar waren, fehlte noch stets für die Bürste, der llaupt- 
trfigerin vieler Keime, ein genügendes Desinfektionsmittel. Die 
vorhandenen und erprobten Verfahren der Desinfektion mittels 
Formalin, Alkohol usf wrtrfn teils 7Ai teuer, teils zu zeitraubend, 
teils scliftiHL t( 11 sie das i^uiät« nmatorial. Da man die Unmöglichkeit 
einer genügenden und billigen Desiuiektion einsah, wurden zahl- 
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reiche Auswege voi^eschlagen. Jeder Kunde z. B. sollte sein 
eigenes Fiiiseiirbesteck haben, oder für besonders dednficierte 
Bürsten sollte ein kleiner Kostenau&dilag erhoben werden. 
Enterer Vorschlag ist wohl für die sogenannte Stammkundschaft 
■iiwendbsr, wie verhält es sich aber mit den Fremden und mit 
denjenigen, die infolge ihres Berufes geswnngen sind, tiglich 
ihren Wohnort lu wechseln? Der s weite Voxsehlag — betreffend 
den Eostenanfsehlag für stets yortfttig zu haltende desinflsierte 
BQisten — dflifte gerade duroh die wenn auch geringe Ver- 
teuerung die meisten vor dem Gebnraoh einer derartigen Bflrste 
abeohreeken. Und doofa muls Publikum wie Gesundheitsbehdrde 
strengste Sanbeikeit und Gefahrlosigkeit yerlangen können, 
andersdtB ist auoh den Friseuren billigerweise nicht susumuten, 
durch Anschaffung kostspieliger Mittel ihren Verdienst sich 
schmilem zu lassen. 

Bei Beurteilung dieser Verhftltnisse und der dieshesttglidien 
vielfachen Neuerungsvorschlige sdiien es angebracht, vor allem 
einmal zu untersuchen, was für Reinigungsmittel der Friseur 
selbst verwendet, um den an die Sauberkeit seiner (Terütschuftea 
gestellten Anforderungen gerecht zu werden. Mulste doch die 
Beantwortung dieser Fra^an im pobuiven oder negativen Sinne 
auch für die weitere Benutzung derartiger Mittel von ausschlag- 
gebender Bedeutung sein. Ergaben sich n&miich bei einer 
Prüfung der Leistungsfähigkeit der zurzeit im Friseurge^sert)e 
üblichen Reinignngsmethoden In iru digende Resultate, so fiel 
damit auch jeder Grund, die Friseure zum Gebrauch neuer 
Reinigungsmittel anzuhalten, fort, und würde eine genaue Fest- 
setzung der Anwendungsweise der einzelnen Mittel genügt haben, 
um einen befriedigenden Ausweg zu sichern. 

Im entgegengesetzten Falle muJste gerade von selten der 
<3esnndheit8hehörde die Anwendung von Reinigungsmethoden 
untersagt werden, die nutzlos, höchstens geeignet sind, eine noch 
grOfsere Verschmutzung und Infektionsgefahr herbeizuführen. 
In bezug auf letzteren Gesichtspunkt war Heu Regierung»' 
niedizinabrat Nesemann so gtttig, mir die am meisten in Frage 
kommenden Beinigungsveffahren zugänglich lu machen. 
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Die zurzeit gebräuchlichstea Methoden bestehen teilä in 
einer trockenen Reinigung, teils in einer Waschung der Bürsten. 
Von wstorer Art wird besonders das Ausklopfen mit Mehl be- 
yorzugtt TOD letzterer das Auswaschen in Soda- und SalmiakgeiBt^ 
lOsungen. 

Bei einer Nachprüfung dieser Methoden ergab sich, dab sie 
wohl eine leidliche, dem Auge sichtbare Reinigung der Bfirsten 
SU ersielen imstande sind, doch ist die hierbei erfolgte etwaige 
Keimvermindemng eine viel su geringe, als dafs de den yom 
hygienischen Standpunkte aus au stellenden Anforderungen 
hfttte entsprechen kOnnen. 

Noch einen anderen, nicht zu gering einzuschätzenden Nachteil 
haben diese Reiniguugsarten insofern, als sie sämtlich ziemlich 
zeilmubond und umstÄndlich sind, denn nur bei einer leicht zu 
handiiiibenden und schnellen Methode wird sich der Friseur zu 
einer öfteren Renngung seiner Bürsten verstehen wollen. 

Eine wirklich befriedigende Lösung dürfte erst dann zu er- 
warten sein, sobald dem Friseur ein Mittel zur Verfügung steht, 
das fflr ihn nicht nur als Desinfektions-, sondern auch als Beint- 
gUDgsmittel brauchbar, gleichzeitig billig, völlig geruchloe, un« 
giftig ist und die Bürsten nicht schädigt, dabei darf das Ver- 
fahren «nicht umständlich und zeitraubend sein. 

Auf Anregung yon Herrn Geheimrat Bubner habe ich 
diesbezOgUche weitere Untersuchuugen gemacht und glaube nun- 
mehr in dem Wasserstoffsuperoxyd ein all diesen An- 
forderungen genügendes Mittel gefunden zu haben. 

Verwendung fand das sog. lOproz. Wasserstoffsuperoxyd 
(Marke Schering), das in 100 Gewichtsteilen 8 Gewichtsteile II, O2 
enthalt. Auch machte ich Versuche mit dem neuerdings von 
Merck in den Handel gebrachten 30 proz. Perhydrol. Letzteres 
wirkte natürlich bedeutend prompter, doch kann dasselbe seines 
hohen Preises wegen kaum in Betracht kommen. Da es sich 
aber hei diesen Versuchen um eine allen zugängliche Verwertung 
handeln sollte, bezog ich sodann aus den Terschiedensteu Ge- 
Schäften das nOüge Wasserstofbuperoxyd, um gleichzeitig die 
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MQgUchkflit einar allgemdinen Anwenduiig in ihren Ecfolg«n 
kontrollieren zu kOnnen. 

Als Veraachffinatorial diente mir anleor einer groben Ansahl 
in Gebrauch befindlicher FriseurbOieten noch Bttraten, die ioh 
mit Staphylokokkenkultmen, einmal auch mit Tricho- 
phyton und Fat US ▼enmreinigte. Diese Venmreinigungs- 
▼enracbe fährte ich in der Weise aus, dafs ich die Bürsten mit 
2—3 24 Stunden alten Staphylokokkenbouillon-Kulturen flbergofs 
und sodann durch mehrere Stunden im Brutschrank hei 37^ 
trocknete. 

Die zu roini<];enden Bürsten wurden zusammen mit einem 
im Gebrauch befindlichen Kamme für wechsehide Zeiten in ver- 
schiedeu starken Lösungen in Standgefäräe gestellt, einige Male 
gründlichst durchgekämmt und sorgfältig mit sterilem Wasser 
durchspült. 

Sowohl vor als nach der Behandhnig der Bürsten mit H., O2 
wurden stets ca. fünf Jiorsten aus den verschiedensten öielien 
der Bürsten mit steriler Pinzette herausgezogen, auf sterile Petri- 
schalen gelegt und teils mit Oelatine. teils mit Agar übergössen, 
oder die Borsten wurden in sterile Bouillon gebracht, um auf 
diese Weise die besten Wachstumsbedingungen für vorhandene 
Keime zu ermöglichen. Gleichzeitig wurden stets KoutroUplatten 
angelegt. 

Nach zahlreichen Vorversucbon bin ich zu dem Resultat ge* 
kommen, dafs für die Zwecke des Friseurgewerbes am geeignetsten 
eine öproz. Lösung ist, d. h. die im Handel erliältliclie Stamm- 
lösung ist zur Uaifte mit Wasser zu verdünnen. In dieser ver- 
bleiben die Bürsten 30 Minuten und werden sodann mit dem be> 
treffenden Kamm ausgebürstet. Bei diesem Verfahren blieben 
stets die nach der Reinigung angelegten Platten steril oder 
zeigten höchstens ausnahmsweise vereinselte Kolonien, während 
die Platten vor der Reinigung massenhaft Kolonien aufwiesen« 
Am besten sind die Bflrsten in Standgefftfee zu stellen, , eventuell 
gewöhnlicheWasserglftser, wfthrend Schalen mchtzuempfehlensind. 

Aufiwr den Bdrsten werden auf diese Weise gleichseitig die 
Kimme gereinigt. 
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Folgende Tabelle iei|st die £ndeigebiU8se: 
UntannelniiiiRnaterial: & in tlgUdittm GelmuMb befln d U ch» FriMnfbOxiteii. 



Nununer 

der 
Bflnte 


Konzentra- 
tion der ziu 
Reinigung 
rerwandten 

LcMtiog 


Einwir- 

kUDgB- 

Mit 


N&hr- 
bodeo 


Borate vor der 
Bahaiidlunff mit 


De&iufelctionaerfolff 
nach der Reband- 
luof dar Bönt« 


1. 
2. 
8. 
4. 


5proz. 


90 Min. 


Agw, 
Galaüne» 
BooUloB 


Aaf den Platten 
lahlreichste Ko- 
lonieDbildoDg , 
sowohl •ntuuig 
den Boraten, als 
auch im freien 
GesichtiMd. 

Bouillon stark ge* 
trUbt. 


Btaril 
» 

• 
• 



Vcisueh II. 
InfektioDKmaterial : Staphylokokken. 



Nnmmer 
der 
Bflrste 


Konzen tn- 
tJon derzur 
Relniffung 
verwandten 

, J!i2»- 


Einwir- 

kUDgS- 

seit 


Nihr- 
bodon 


Bürgte vor tior 
BebaD'iiun^^ mit 


Deidnfektioniierfolg 
nach der Rehud» 
luiiK iIiT Hilrfte 
mit 11,0^ 


1. 

2. 
8. 
4. 
6. 


5 proz. 

1 


30 Mio. 


Agar, 
Gelatine, 
Bouillon 


Auf den Platten 
reichliehate 8ta- 
phylokokkon^Ko» 
lonien. 

Bouillon stark ge- 
trabt. 


Bteril 
> 
> 
> 
> 


Bei 


Versucli 


I und II wnrde 


jede Bürste für 


sicli in einer 



stets neu hergestellten Lösung gereinigt, bei dem folgenden 
Versuch III hingegen dieselbe Lösung zur Reinigung von drei 
verschiedenen Bürsten benutzt. Das bei diesem Vernich endelte Er> 
gebnis zeigt für die Verwendung im Friseurgewerbe, also für die 
allgemeine Praxis, dafs in derselben Lösung ohne Beeinträchtigung 
des Resultats 2—3 Bürsten gereinigt werden können. Bedenlrt man 
aber, dafo es sich bei meinen Versuchen stets um aig Ter 
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naehl&ssigte oder abnehtlieh mit Inltklioiiamaterial imprägnierte 
BOretaD handelte, so würde doh bei steter Anwendung des 
Mittels mid dementsprecfaender simeiimaider Sanbefkeit die 
Leistangsfiüiigkeit dweelben LöBnng noch erheblioh steigern 

lassen und hiennit die Auslagen stetig billigere werden. 



Tenub HI. 

ÜntermidimigsniateriAl: 8 in ttt^«hem Gebnraeb beflndlidie Heerbtlnleii. 



Nommer 

der 
BOnie 


KonzflDtrA- 

Uon<U>r/jir 
Reiaisuug 
Terwandten 
LMung 


Einwir- 
kungu- 

seit 


bodan 


Vor der Be- 
handlang mit 
H.Ob 


Desinfektioaeeriolg 
nach der Bolumd- 
long mit H,Of 


1. 










135 K. 


Steril 


2. 










90 > 


> 






■ 6 pror. 


30 Miu. 


Agar, 
Gelatine, 
Bouillon 


105 » 


1 K. 



Haben die ni vorstehender Tabelle angeführten Versuchs- 
reihen bewiesen, dafs bei dieser Art der Reinigung eine gute 
desinfizierendo W irkung erzielt wird, SO ergibt \"ersuL'h IV , dafs 
die bei meinen Versuchen verwandte Waöaeratüfisuperoxydiösuug 
vor allem auch eine prophylaktische Wirkung auszuüben im- 
stande ist, Mit diesem Nachweis der l^rophylaxis ist aber in 
der Verhütung der Weiterverbreitung ansteckender Krankheiten 
in den öffentlichen Gewerben ein weiterer Sdizitt getan. 



Yersneh IT. 

UnfenmehongmeleiiBl : 8 adt H, O, voibehMidelle Blintoa. 
Inltoktionanfetlarinl : ^phjlokokkwL 



JNommer : 

der 
BllfBte 1 


Konsentni 
liim der zur 
KeinigUDg 
V0rw&ndteu 
LAaang 


Einwir- 
kungä- 
Mli 


Nfthr- 
l>oden 


Vor derBflhand- 
luiiR mit II, O,, 
nach der lulek- 
tion mit 8U- 
phylokokken 


Nach der Bo- 
handlung mit 

ii,o, 

(Dealnfektiona- 
erfolg 


Kontroll- 
röhrchen 
a. FlAtto 


1. 
2. 

A 


> 5proz. 

1 


30 Mio. 


A|?ar, 
Gelatine, 
Bouillon 


Steril 
> 

• 


Steril 
» 

• 


+ 
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Um die Desinfektionswirkimg der bei obigen Versuchen be- 
nutzten. Wassentofbuperoxydlösung noch eingehender festzustellen 
and zu prüfen, machte ich einen Kontrollversuch mit Milz- 
brandsporenseidenfftden. Es zeigte sich hierbei, dafs die 
5proz. Lösung auch zur AbtOtung dieser resistenten Sporen in 
verhäitnism&liBig kurzer Zeit anareichend i«t. Seidenftden, die 
die zur AbtOtung der Miizbrandaporen drei Minuten strömendem 
Waaserdampf und 24 Stunden SublimatlöeuDg (1 : 1000) auagesetzt 
weiden mulsten, waren nach 50 Minuten langem Verweilen in der 
WaaseratofiiBaperozydlOsung abgetötet 

Wenn aueh die im vorheigehenden mitgeteilten fiesultate 
die Möglichkeit einer vollkommenen Sterilisierong der als Ver- 
suchamaterial benutzten Friseurbflisten erwiesen haben, so mufs 
doeh das WaaserstoSsuperoxyd noch andere Eigenschaften be- 
sitzen, die den Vorschlag einer eyentuellen Einführung desaelben 
in die Hygiene der Friseurstuben nicht nur als wünschenswert, 
sondern vor allem auch als herechtigt erscheinen lassen. Bei 
meinen Versuchen bin ich nun zu dem Resultat gc^kommen, dafa 
neben der KeimahtOtung vor allem auch gleichzeitig eine gute 
Reinigung, selbst der verschmutztesten Bürsten, erzielt wird, 
welch letzteres mir auch von Fachleuten bestfttigt wurde. Bürsten, 
welche vor der Reinigung mit Wasserstoffsuperoxyd eine dichte, 
verfilzte Schmutzschicht auf dem Büratenboden und entlang den 
lUirstonbündeln zeigten, waren nach der iieimguiig vollständig 
von diesen gesäubort. 

Mit dem Moment der gleichzeitigen Keiiiicrung und Des- 
infektion in kürzester Zeit fällt aber jeder Einwand der Friseure 
von einer unnötigen Überlastung oder inanspruchnabnie in sich 
zusammen, und kann sodann ein Zwang von Seiten der Gesund- 
heitabehOrde nicht mehr als unbillige Forderung angeaehen 
werden. Da f^ner, wie ich oben beschrieben, die Reinigung 
nur Bruchteile von Minuten dauert, würde dieses Verfahren 
vielleicht schon an und für sich allmählich die Indolenz der 
Friseure überwinden können. Dazu kommt, daÜB das Wasser- 
sto&uperozyd sehr billig, vOUig geruchlos ist und desodorierend 
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wirkt. Wie bei Versuch III (v^l. Tabelle) angegeben, ist dieselbe 
Lösung für mehrere Bürsten verwendbar, aucli ist sie uoch nach 
mehreren Tatren völlig brauchbar. Das BürbUiiiaaterial, der 
Holzboden, i^ack oder die Festigkeit der einzelnen Borsleubündel 
hat, abgesehen von ganz minderwertigem Material, niemals eine 
Schädigung oder eine Verminderung der Leistungsfähigkeit ge- 
zeigt. Die ni»]inbarkeit und Ueirshelastung ^) der Borsten habe 
ich sowohl vor als riacli Anwendung des ^\'asserstoff8uperoxyd8 
mit dem Fräzisionsapparat geprilft und keinerlei Veränderung 
gefunden. Zu erwähnen wäre, dafs allerdings Bürsten mit gelblich- 
weifaen Borsten eine allmähliche Bleichung erlitten, jedoch dürfte 
dieses in der Praxis der Friseurstuben eher als Vorteil denn 
als Nachteil gelten. 

Infolgedessen müfote bei seinen vielen einwandsfreien Vor- 
sügen das Wasserstoffsuperoxyd sich wohl eignen, die Kalamität 
der Friseurstuben in besug auf Aiangel an JEleinlicbkeit und 
Ansteckungsgefahren su beseitigeu. Eine dementsprechende 
Verordnung k(ynnte die Friseure dasu anhalten, taglich swei- 
bis dreimal die im Gebrauch befindlichen Bttrsten und Kllmmo 
einige Zeit in die in einem glftsemen Standgefäfs oder Wasser- 
glas bereitstehende LOsung zu stellen, oder sie wenigstens bei 
Schluls des GeecfaSftes oder mindestene alle swei bis drei Tage 
nach den oben angegebenen Vorschriften gründlich au sftubem. 
Eine Kontrolle wäre Jederzeit leicht möglich. 

Nicht blofs für das Friseurgewerbe, sondern auch fOr 
Krankenhäuser, Anstalten und grOfsere Betriehe wäre dieser 
Modus der Reinigung wohl ein willkommener Ausweg. Denn 
nunmehr würden stets voUständig saubere und sterile Bürsten zur 
Verfügung stehen, gröfsere Anschaffungsausgaben und Über- 
tragungsgefahren aber in Wegfall kommen. 



1) Weitere Uuterauchungea zu dem m $ 2,1 der Bekatmtmacbang des 
Herrn B^chakanilen vom 28> Janoir 1699 fOr Rofthaanpiiinereien imr. 
▼c wg B seh riebenen DeBinfektH>i»Terfmbren mittclBt Wasserdampf. Arbeiten 
MW dem Kais. GeeandheiUMmt 1901, von Dr. P. Husehold, Oberstabsarzt. 

Horm Rpgiernnpsrat Dr. Weber vom Kais. Gesundheitsamt für die 
gOUge Erlaubnis der BenutxuDg des FrftxisioDsapiMurates ergebenster Dank. 
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Heim Gdinm«n Medisüialrat Dr. Rnbner apnohd ieb fttr 
die gatige ADieguDg, Hetm Ttohuot I>r. Fioker für seine 
UnteislAtBiiDg bei Abfatemmg der Arbeit meinen ganz eigebeneten 
Dank aua. Heim Begierungamedisinaliat Dr. Neaemann and 
Hfliro Geheimen Medisinalzat Dr. Oranier bin ich fflr die 
gütige Untentatiang bei Beaefaafiong dea eif orderliehen Materiala 
SU Dank verpflichtet * 
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BemerkmigeiL zur Abhandlang Ton E. Metüer tbei die 

bakterizide Wirkang desLiclites auf gefärbte Näki büdeu. 

Von 

H. Y. Tappeiner- 

Die Alt der Besprechung der mit dieser Abbandlang^) ia 
Beaehong stehenden frttheren Arbeiten Teranlabtniich su folgen- 
den Bemeiknngen: 

1. In der Einleittmg wird gesagt, dafs diese Untefsnehong 
durch eine Idee von Dreyer, Gewebe durah Zusatz ge- 
wisser Stoffe zu sensibilisieren, veranlafst worden sei. Es 

wird hierbei zu erwähnen unterlassen, dafs sämtliche hier- 
für grundlegenden Versuche inklubive dem Hinweis auf 
Sensibilisierung bereits von anderer Seite 190() vuroffeut- 
licht wurden.-) Da ich schon einmal genüligi war, gegen 
diese historisch unrichtige Darstellung Verwahrung ein- 
zulegen und dieselbe von ver«cbipdonsten Seiten Zustim- 
mung gefunden hat, genügt es, darauf hinzuweisen. 

2. In der am Schlüsse folgenden LiteratunEusammenstellung ist 
die von mir gemeinsam mit Jodlbauer ausgeführte Unter* 
suchuDg Ober die Wirkung photodynami8cher(fluoreesieren* 

1) Aidiiv f. Hygiene, Bd. 53, 8. 79. 

H. T. Tappein «r. Über die Wirkang flnoretii«reikd6r SlofiB auf 
InfuBorien nadi Veniithen von O. Raab, Mflncbener med. Woehanaebrifl, 
1900. Nr. 1. 

8) H.T. Tappeiner, Zur Kenntnis der lichtwirkenden (fluoreszierenden) 
BMU. Deotache med. Woebensohrift» 1904^ Nr. 16. 

AiehlT t. RTflMi«, Bd. UV. 4 
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50 Bemerkungen sor Abbandinng von £. Mettler etc. 

der) Btoffa auf Protozoen und Ensyme^) swar sitiert, im 
übrigin aber unberdokaicbtigt geblieben. Nur ao ist es 
SU erUtren, dafs Ansiditeu und Behauptungen aufe neue 
TOfgebraeht weiden, welche dort experimentell widerl^ 
wurden und fandamenteU irrige Sstse Aufnahme finden 
konnttn, wie der folgende: »Das Erythroflin unteiseheidet 
eich vom Bosin durdi das Fehlen der Fluoieszen8.c 
8. Die OttcetelluDg der BaziehuDgen der photodynamischen 
Erscheinung zu Fluoreszenx und Sensibilisierung scheint 
mir der wirklichen Sachlage nicht zu entsprechen. Da 
ähnliche Auffassung auch bei einzelnen anderen Bear* 
heitern dieses Gebietes sich findet, dürfte es angezeigt 
sein, den gegenwärtigen Stand der Frage, äüweit aie Bak- 
terien betrifft, in Kürze zu präzisieren. 

Die Frage, ob die photodynamische Erscheinung und die 
von H. W. Vogel an Bromsilberplatten entdeckte optische Senst- 
bilisierung identische Vorgänge sind, wurde durch die yon 
Jodlbauer und mir angestellten Versuche insoferne verneinend 
beantwortet, als erstere nach den bisherigen Erfahrungen nur 
durch Stoffe bewirkt wird, welche die Eigenschaft haben in 
wisseriger Lösung seu fluoreszieren, letztere hingegen auch durch 
Stoffe erfolgt^ wel^dien diese Fähigkeit abgeht. 

Unentschieden hingegen ist die weitere Frage, ob die photo> 
dynamisdie Erscheinung als Senaibilisierang aufzufassen ist^ wenn 
man darttnter ganz allgemein die Steigerung jedes Prozesses 
verstehti der auch durch Licht allein verursacht wird. 

Nun wurde durch unsere Untersuchungen^ ermittelt, dafo 
Bacillus prodigiosus, Proteus vulgaris und Bact. addi lactici durch 
verschiedene fluoreszierende Stoffe (Eodn, Etythrosin, Rose bengale, 
Phenosaframin, Methylenblau) bei Gegenwart von zerstreutem Tages- 
lichte zu einer Zeit (je nach der angewandten Substanz 1 — 7 Tage) 
abgetötet werden, in der von einer Wirkung des Lichtes aUein 

1) D. Arch. f. klin. Medirin, Bd. »0, S. 427— 4S7. 

2) A. Jodlbauer a. H. v. Tappeiner, Über die Wirkung pbotO- 
dyn&miwsher (flaorMsierender) Stoffe auf Bakterien. MOncbener med. 
WoefaciwchyU^ 1904^ Nr. 96. 
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Von H. T. Tappeiner. 
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noch nicibt« sa bemerken ist. Andeneito steht feet, dafs Idcht 
•Ueiii, inebeeondere nltiaviolettes lieht, Bakterien zu toten ver- 
mag, wenn es sehr intendv ist. Darans wird von mehreren An- 
torsn der Sohlnb gezogen, dab es sich bei der Wirkung der 
fluorsBsiereiiden (photodynamischen) Stoffe um eine Steigerang 
der dnfachen Iiditwi]i:uug handle nnd eomit dieAuffiissung des 
Vorganges als Senaibittsation bewiesen sei. Idi halte diesen SohluTs 
nach dem gegenwärtigen Stande der Untersucbuugen noch nicht 
für berechtigt. Es wird dabei aufser acht gelassen, dafs Tötung 
von Bakterien auf verscluedeue Weise bewirkt werden kauu. 
Zwei Vorgänge, die zu demselben Endollekt [ühreii, dürfen niclit 
ohne weiteres als identisch betrachtet werden. Die Berechtigung 
hierzu ist erst mit dem Nachweise gegeben, dafs dieser End- 
effekt, also die i jtung der Bakterien, in beiden FäUen unter den- 
selben Bedingungen erfolgt. Nun ist nls notwendige Bedingung 
der Abtötuue; von Baktt riLi) durch fluoi csziurende Stoffe die An- 
wesenheit von iSuuerstort erkannt.*) Die Frage hine^egen. ob 
diese Bedingung auch für die Abtütuug der Bakterien durcli 
Licht allein Geltung hat, ist trotz vieler Untersuchungen noch 
unentschieden. Der letzte Bearbeiter'') derselben verneint dieselbe 
geradezu; der erste Satz im Resümmee des Resultates seiner Ver- 
suche hat folgenden Wortlaut: »Die bakterizide Wirkung des 
Lichtes ist nicht in dem Sinne ein Oxydationsprozefs, dafs das Vor- 
handensein des Sauerstoffs eine Bedingung für dieselbe ist. Das 
Lacht vennag nämlich Bakterien za toten, selbst wenn jede Spur 
von Sauerstoff fehlt, und wenn sich während der Belichtung kein 
neu^ Sauerstoff durch Dekomposition chemischer Stoffe bilden 
kann.« 

Es unterliegt daher keinem Zweifel, dafs es bei diesem gegen- 
wärtigen Stande der Untersuchung nicht znlfiasig ist, -von der 
Aofiassung der photodynamiscfaen Erscheinung als Sensibilisierung 

1) A. Jodlbauer a. H. v. Tappeiner, Die Beteiiigang des Sauer- 
stoffs bei der Wirkoog flaoremierender Stoffe. D. Arcb. f. klin. Medisin, 

Bd. 82, 8. 520. 

2} V. Bie, lat die bakterizide Wirkaog des Lichten «in Oxydalioiis- 
PtomO. Finte DB med. UcktiiutitQt^ 1905» Heft 9, 8. 73. 

4« 
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53 Bemerkangen z. Abhandlung t. £. Mettler. Von H. v. Tappeiner. 

wie von einer erwiesenen TstsBche m sprechen, und ich gUnbe, 

es war durohans geieclitfertigt, die im BCttncfaener Fhannakolo- 

güwfaen Institute entdeckte Lichtwirkung bis sur Klftrung iluer 

Beriehnngen zu Fluoiesiens und Seosilnlisation mit dem nichts 

piftjudisierenden Namen photodynamische Wiikang su belegen. 

Wie benito «nrllmt, gelten dieM Bwae Ana fe m aor fOr Bsktttteo. FOr 
EnqmM dflffte «B« ntg» tudi üntemiehaiigeii Ton Jodlban er and ndr, 

welche an anderer Stelle ausführlich Teröffentlicbt werden Mllen, entschieden 
■ein. Kfl sei hier nur eine Versuchsreihe als Beleg angeführt, 

Glftserne Gaswaschflaachen, ans einem Stück geblasen, wurden im 
DwkdiimnMr m es* V» mit Uam InvwtfnleBang gefflUt nad der «benrtehende 
Loltmun na«b wwgfltttger Evakuierang dareh Waweratof^ raep. Saneratol^ 

ersetzt. Nach dem Zuschmelzen wurden die Flaschen unter guter Kühlung 
durch IveitungswaHwer, hedeckt von einer Glasplatte, an zwei aufeinaTulpr- 
folgenden Tagen von ',,10 — ö Uhr dem intensivsten öonnenlichte (Juli) aus- 
geaelrt. Zur KmitMlle wurde Je eine teoentoff' reap. WatMntolUMKii^ 
mit doppelter StannioUsgi umhallt, daneben gdttgt Dieae Dunkelflaadwu 
befanden sich also unter denselben Bedint?iinf;en. nnr der Lichtzntritt war 
vollständig ausgeschlossen. Ans sämtlichen Röhren wurden hierauf je T) ccm 
Fermentlöeung eutnommeu, mit ö ccm 15proz. Rohrzucker versetst und die 
InTwIieinuig luusk 4 Standen mit einem HalbediatlenapparBte nach Lanrent 
polariinctrisch bestimmt 







CeblUleier Inv^ ri 'i ker, 






weuQ vuUatuDdige 
Invertteniug =s lOO 




1 Drehung 


geaetst wird 


WaeBerf<tofft1r(Bche, dunkel . . 


— 0" 45' 


86,9 Vo 


Waaserstofftlaache, bell . . . 


— 0M7' 


87.3 Vo 


Saneratoffflaache, dunkel . . 


— a>48' 


87,6 «/o 


SuentolUaaob«, hell . . . 







Der Venneli ergibt folfendea: Daa Fennent wurde in WaasentoARtnio* 

Iphlra dnrch Sonnenlicht nicht geschädigt, denn seine invertierende YHilRing 
ist sogar eine Kleinigkeit gröfner %vip -n der DunVelröhre ; bei Gegenwart 
von ßauerstoff hingegen ist die .Schädigung unverkennbar, denn die Inver- 
tierung blieb um mehr als einen Grad de» Pularimeter» surück. Hiermit 
tat anaeheinend einwandfrei der Bewela arbraobt, dafa Bn- 
syme durch Licht nur bei Gegenwart von Saueratoff merkbar 
geschädigt werden, also unter deraelben Bedingung wie bei 
Anwesenheit von fluoreszierenden Stoffen. Die Wirkung dieser 
Subsianzen bet»tebt daher in einer Steigerung dieser Schädigung und kauu 
ala Sanaibiliaierang im waitevan Sinne de« Wortea baaelehnet wardan. Die 
Steigerung ist allardingii «ine aehr groAa, denn bei Znsatz von Solln nntar 
dennelbt-n P,edin{!;nnpen ''Sanerstoffgepenwnrt und durch Glas und Wasser 
filtriertes bonneubcbt) war daa Invertin mich 74 Stunde nicht bloCi deuUicb 
geschädigt, sondern fiot Tollatindig (su */«) vemiditat 
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Weitere Versuche mit photodyuamiBchen, sensibiU- 

gierenden FarbBtoIeu. (Eosin, Erythiosin.) 

Prüfung der Wirkuog des TageaHchtM auf LebensflUiigkiit und 
Virutonz von Baktorieni auf Toxine und AntHoxIne uad auf du 

Labferment 

Von 

Dr. Hans Hnber. 

(A,I1B der bakteriologischen Abteilung des Hy^^ene-IiiBtitates der Univenitit 
ZQrich. VonUnd: Fhvatdozent Dr. W. Silbezschmidt.) 

In neuerer Zeit hat das lioht in der Medisin immer mehr 
an Bedeutung gewonnen. Wihrenddem Uinieohe Aibdten darflber 
schon in siemlieh grofiwr Zahl vorliegen, sind die ezpeiimentellen 
bis jetst noch siemiieh apfirlich. 

Mettler(^) hat im hiesigen Institute Vexauche Aber die 
bakterizide Wirkuug des Lichtes auf mit ESosin, Eiytfarosin und 
FhioresaBein gefftrbten Nährböden vorgenommen. Ich habe diese 
Versuche fortgesetat und erweitert; neben der Prüfung der bak- 
teriziden Wirkung verfolgten meine Untersuchungen vor ulleiu 
den Zweck, den EiuÜulü des Lichtes auf Virulenz der liakkinen, 
auf Tüxiue und Antitoxine und auf das Labferment eingehend 
zu prüfen. 

Erster Abschnitt. 

Wirkung das üctitaa auf Lebensfähigkeit und Virulenz jiathogenar 

Mikroorganismen. 

Wie Mettler in seiner Arbeit nfther aasftthrt^ wurde die 
bakterizide Wirkung des Lichtes schon von einigen Forschem 
wie Downes und Bluntp), Dieadonn^(*), Finsen(*) und 
Andern experimentell untosucht. Von den neueren Autoren haben 
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54 Weitere Versuche mit photodynamiech., seuaibilisteread. Farbstoffen etc. 

namentlich Tappeinerf) und seine SchtÜer, DreyerO und 
Bie f) diese Veisache anf Prüfung der Lichtwirkung hei Zusats 
von photodynamisohen oder aeneihilisiereodeii Suhstansen ausge- 
dehnt. Mettler hat diese Versuehe an Gholeravibrio, Staphylo- 
kokkus pyogenes aureus, Bact. Typhi und Bact coli weiteigefOhrt 
und dabei gefunden, dabEodn oder Eiy throsin, dem Nlihrboden 
sugefügt, sowohl die entwicklangshemmende als die baktraien' 
totende Wirkung des Lichtes erhohen. Auch über die FAhigkeit 
des Lichtes, die Virulenz der pathogeuen Bakterien herabzusetzen, 
ja selbst aufzuheben, wurden schon zahlreiche Versuche gemacht. 
Arloing(^) impfte verscliieden lange Zeit am Soiuieulioht expo- 
niert gewesene Anthiuxku Auren auf Meerschweinchen. Die mit 
den am längsten belichteten Kulturen geimpften Meerschweinchen 
blieben am Leben, wenn auch in der Bouillon noch Wachstum 
der Bakterien vorhanden war. 

Duclaux('), PnlormoC") und Ch e m ele wsk y ('M i*i;teii 
die Vinilenzherabsetzung an verschiedenen Mikrokokken und 
pyogeuen Bakterien, d'Arsonval et Charrin(^^) anBacpyo- 
cyaneus. 

Von Mo mont (^'*) wurde nachgewiesen, dafs der B. anthracis 
die durch Exposition an der Öonne eingebüfste Virulenz wieder 
erhielt, indem die exponiert gewesenen Bakterien in Bouillon 
weitergezüchtat worden und sich beim wiederholten Tierexperiment 
als virulent erwiesen. Die MilsbrandbaziUen waren nach 6^^ Stun- 
den Belichtaug abgetötet. 

Von Santori {^*) wird behauptet, dafs die Milzbraudbazillen, 
ehe sie vom Bonnenlicht getötet werden, eine ächte Abschwftofaung 
erfahren. 

Venuehsanordnniig« 

Als lichtqnelle wurde bei unseren Versuchen ausschliefidich 
Sonnenlicht, bzw. das diffuse Tageslicht benutst Die Kulturen 
und Losungen wurden su diesem Zwecke auf dem Dache des 
hygienischen Institutes aufgestellt, das licht hatte also von allen 
Seiten freien, ungehinderten Zutritt. 

Die meisten Versuche wurden in gewöhnlichen Glasgef&fsen, 
BeagenzrOhrchen und in mit Qlasdeckel versehenen Sohilcheii 
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aofigefSfaxt Wir wissen , dafe dadaioh ein Teil der wirkaameo 
Strahlen« namentlicb die iiltrovialetten, xoritekgehalten werden; 
es wurden deshalb aoeh einige yeigleiehende Untennchunnien 
mit sugedeekten und offenen Schlichen voigenonunen. 

In einigen Versuchen wurde die Exposition in einem Kasten 
;iu:s Rubin^las und unter doppolwandigen GlabL^lockeu, mit ver- 
duuuLeii Eoöin- resp. Erythroainlösungen und mit AUumlösung ge- 
füllt, wie M ett I er die betreffenden Instrumente in seiner Arbeit näher 
beschreibt, ausgeführt. Die Versuche hatten den Zweck, die Ein- 
wirknup; des Lichtes zu studieren, nachdem dasselbe rotes Glas 
passiert hatte, bzw. durch sensibilisierende Farbstofflösungen 
unter möglichster Wärmeausschaltung filtriert worden war. Die 
Versuche wurden ferner zum gTf'>fsten Teil in offenen, der Luft 
zugänglichen GefÄfson ausgeführt, daneben wurden aber auch 
einige vergleichende Experimente im Vakuum, d. b. in zuge- 
schmolzenen Rohren unter Luftabschlufa gemacht^ da namentlich 
die Untersuchungen von B i e (^^), wie auch von anderen, die Be* 
deutung des Sauerstofizutrittes herTozgehoben haben. 

Zur FSxbung wurden benutst Eosin (Tetrabromfluoressein) und 
Erythrosin (Tetrajodfluoresxein). Die Firbung wurde durchweg vor 
genommen im Verhflltnis von 1 : 1000. 

1. Wirkung auf Lebensfähigkeit der Bakterien. 

Während Mettler seine Versuche fast nur an Gelatine bzw. 
AgamAhrböden Tomahm, wurden unsere Versuche mit Bouillon- 
kulturen resp. Aufschwemmungen in Bouillon ausgeführt. Im 
Gegensats au Bie wurde stets mit grolsen Mengen TOn Mikro- 
oiganismen gearbeitet Wir verwendeten su unseren Versuchen 
Bwei paihogene Mikroorganismen und zwar vriüilten wir einen so- 
genannten infektiösen, den Streptococcus pyogenes und einen 
toxisch wirkenden, den Dipbtheriebasillus. Die verwendete 
Kultur des Streptococcus pyogenes war durch eine Ansahl von Tie^ 
passagen von Herrn Dr. Simon in ihrer Virulenx bedeutend er* 
höht worden, so daCs eine Menge von 0,0001 ccm genügte, um 
eine Maus su töten. Der Diphtheriebasillus wurde aus einer 
Serumkoltur eines Falles von Diphtherie isoliert. 
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Es wurden zu jedem Versuche frische Bouillonkulturen einer 
Streptokokkenreinkultur resp. Blutserumkulturen einer Rein« 
kultur des DipbtheriebazUlus verwendet. Die Streptokokken- 
bouillonkultur wurde direkt im Verhältnis von 1 : 1000 mit Eosin 
bzw. Erythrosin gefibrbt, von der Diphtheriebltttserumkultur 
wurde eine Aufschwemmung in Bouillon gemacht und dieselbe 
dann au! gleiche Weise gefftrbt. 

Die Exposition im Freien wurde in kleinen, sterilineften 
Doppeltchfllchen yoigenomman, ebenso wurden Kulturen in Dop- 
pelschftlohen in sdiwazses Papier eingehüllt, unter lichtabscfaluis 
SU Kontrollversnohen exponiert. 

Nach beendeter Ebcpositaon wurden drei Tropfen der betref- 
fenden Kultur auf Schrägagar überimpft und die AganOhrefaen 
im Brutschrank bei 36o C aufbewahrt. Das Wachstum der Agar- 
kulturen wurde sodann mindestens swei Tage lang beobachtet 
und nur deutliche Unterschiede notiert. 

Für die IntensitRt des Wachstums wurden bei den folgenden 
Versuchen nachstehende Bezeichuungeu gewählt: 

-^4-4- sehr reichliches Wadietam, 
reich Ii che-- WachBtam, 
-}- gerlngeB Wachstum, 
L einzelne Kolonien, 
0 Mbl Wadutnm. 

I. Versuche am Tageslichte. 

1. Yersneh mit Streptokokken. 

26. I. Streptokokkenbonillon wird angef&rbt, mit Eoein bsw. Erythrosin 
gefftrbt dankel und am Liebte 1, 8 und € Standen hmg eoqponiert 
UdiftferhllCnisw: hell, keine Sonne. 



Dauer d. Exposition 


1 Stande 


8 Standen 


6 Standen 


KooUoll Dicht 
exponiert 


Wechstom am . . 


l.Ttog 


9.Teg 


l.Tig 


2.Tlg 


l.Tkg 


2.Ta9 


l.Taf 




BonOkm angtlMvt 
BoDillon miiBoflbi 

Bouillon mit Ery- 
throsin gefärbt . 


+++ 

+ -f- 


+++I 


0 
0 


+-»-+ 
0 

» 1 


+++ 

0 
0 


+++ 
0 
0 


• f f + 


+++ 

++■1- 
+++ 
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a. TttMA ■!! MpMbiilllMlIln. 

97. L DiphllMflebMlllon «M tufMA, mit EtMid tew. Eryttioiln 
glihrbt dankel tind am Lichte 1, 3 and 5 ßtondem toog «XpOttitri 

LichtTerh&ltnisBe : Sonne, zeitweise trübe. 





IBtoade 


8 Btanden 


5 6tand«B 


Kon troll nicht 
exponiert 


Wachatom am . . 


l.Tag 


2. Tag 


j l.Tag 


2. Tag 


l.Tag 


2. Tag 


l.Tag 


2. Tag 


Bouillon nngef&rbt 


+ 




+ 


++ 


0 


+ 


i 


+++ 


Bouillon mit Eosin 


















giAtolift • ■ • ■ 


+ 




0 


L 


0 


0 


+++ 


+++ 


BouÜlon mtt Ery- 


















«liioalii fefitebl . 


+ 


+ + 


0 


L 


0 


0 


+++ 


+++ 



II. Vergleichende Versuche «mTageelicJite unduoter 

dem Rubinglaskacten. 

t* TiiMMfc mIA IpMIurttlMlB». 

3. IL DiplilMiliosflkm iriid lUfallrlil, nll BoiiB feep. i rytbnMiii 

geBtetH» dliekk am lichte 9, 8 und 4 Btnadaii lang und «iter Babin^aa- 
kaaten 6, 12, 18 und 94 Stenden lang exponiert. 

üchttarhiUaiaia; Summ, aeitwaiM trOba. 



a) BzpoaitfoB am Tagealieht. 



Sanar d. ESi^oaitioii 


8 Btandan 


8 Stondan 


4 Stondan 


Kontroll 


Waehatam am . . 


l.Tag 


S.Tag 


l.Tag 


2.T*g 


l.Tag 


9. Tag 


LTag 


S.Tag 


Bouillon nngalirbt 
BoniUan mit Eoatn 

gefilrfot .... 
Bonillon mit Ery- 
throain gefftrbt . 


0 

h 


+ 

L 
0 


L 

0 
0 


+ 

L 

' i 


0 

0 

i " 


+ 

0 

' 1 


++ 

+ f 
+ + 


+++ 

+ ++ 



b) Exposition unter RubingiaBliaateu. 



Danar d. EKpoaitton 


6 Std. 


18 Std. 


18 Std. 


94 Std. 


Kontron 


Waehatam am . . | 


1. T. 


1. T. 


1. T. 


1. T. 


1. T. 


Bouillon angefärbt 


+ + + 


+ 4-4- 


4-4- 


4-4- 


+ 4-4- 


Bonillon mit Eosin 












gatttlit . . . • 


+ + + 


4-++ 


4-4- 


4-4- 


4-4-4- 


BoidDon mit Ery- 












IttoäA gaHrbt . 


+ + + 


4-4-4- 


4- 


L 


4-4-4- 
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&8 Weitwe Veraache mit photodjmuniaeh., senmbilisierend. Farbetofien etc. 

8. IL Stnptokokkenbomllon wird ungefärbt, mit Eosin reep. Erythroaiii 
gefftrbt, direVt am Lichtp '2, 4 und f] StnnHen lang aod Oater BabiBf^at* 

kMten 6, 12, 1^ und 24 .Stunden lang oxpomert. 
LichtTarhaltuisae : Sonne, seitweiae LrUbe. 



*) BxpotiUoa «m Tag«8liebi 



Dauer d. Exposition 


2 Stunden 


4 Stunden 


I 

6 Stunden i 

' 


■ 

Koatnjll 


W«chfltam am . . 


l.Ti« 


2. Tag 


|l.T«g 


2. Tag 


I.Tag ! 2. Tag 


I.Tag 


2. Tag 


Bouillon angefftrbt 


+++ 


+ ++ 


1 + 


+++ 


+ 


+ + 


++ + 


+++ 


Bouillon müEoain 


















jfefarbt .... 






0 


0 ! 


0 


0 


+++ 


+++ 


Bouillon mit Ery- 


















thmiii golkibt . 


0 


L 


0 


0 1 


0 


0 • 
1 


■f + 


++•!• 



b) Exposition unter liubinglaiakastea. 





68td. 


ISflUL 


18 Std. 


U 8ld. 


Kontroll 


Waebatnm «m . , 


1. T. 


1. T. 


1. T. 


1. T. 


1. T 


Boaillon ungefärbt 


+ + + 


+ + + 


+ + + 


+H- 


+ + + 


Bouillon mitEoain 












l^lWUf ... * 


+++ 






H- 


+++ 


Bouillon mit Ery- 












ttuomi f«flrbt . 


+ ++ 


+++ 


1 + 


L 


+++ 



IIL Vergleichende Versuche bei Luftzuiriii und bei 

Luftabschlufs. 

6. Tm«h Mit IMf kfiMiiebMiIlm. 

4. II. DiphthwieboaUlon wird ungefärbt, mit Eosin resp. ErythroaiB 

pefftrbt, bei Lnftsotritt in Doppelechalchen und bei Luftabpchlnffl in tr^*- 
echloBsenen Ulaazyiindern nach Absaugen der Luft exponiert^ 4 btundvu lang. 
lachtTerhältnitBe : Sonne. 





Lnftantritt am 


LuftalMdklaftam 




l.Tfeg 


2. Tag 


1 l.Ti« 


9* Tag 


Bouillon ungefärbt . . . 


L 


' \ 

+ 






' mit Bo«!» gefärbt , 


0 


0 




+ + + 


t mitfiTttiroilageL 


• 


«> 1 


1 + + 


+ + + 
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6. Tcnmk alt MykttakMUn. 

17. IL DIpbfhMieboQillon wM angefHvM» mit EodB rcsp. EtytlinMiii 
galirbt, anter LaftsatriU in DoppelHchälchen mid unter LaftiliachltiCi in 

lOgeschmoIzonen Pipetten 4 und 10 Stiimien lang ezpODiiWt» 
Lichtverbäitnisse : 8onne, zeitweise trübe. 



1/Miw QVT fltsponinon . i 


4 Stmiden 


10 stunden 


Kontroll 




1. Tag 


2. Täg 


1. Tag 


«.Tag ; 


l.Tag 


2. Tag 


Bouillon angefärbt bei 








T 






Laftsutritt .... 


+ 




L 




+ + 


+ i + 


Bouilloa mit Eosia gt- 














ttrbt bei I^iftwUriH . 


L 


+ 


0 




+ + 


+++ 


Bouillon mit Erythrosin 














pefHrbt bei T,uftzutritt 


L 


+ 


0 


L 1 




+++ 


Bouillon ungefärbt bei 














LqftabgeUnft * • * | 






L 


+ 






Bonillon mit Eoein gef. 




1 










bei LnftabBchliirs . . 1 




+ + 


L 


+ 






Bouillon mit Erythronin 














gei. bei Luflabaciüafä ^ 




4- 


L 


+ 1 


\ 





IV. Vergleichende Versuche in oiieuen und beduckten 

Schftlchen. 

7. Yersach mit Streptokokken. 

P IT Ptreptokokkcnbouillon wird nnjjefltrbt, mit Eoflin resp Krvthroeln 
gefärbt, in offenen and bedeckten öchälchen 4 Standen lang exponiert. 
LtchtTerhältniase : Sonne. 







badaokMB 

futaiflihfiii 




1 Tfe. 


9 T]g. 


1 Tg. 




Bouillon nngefKrbt . . . 


++ 


+ + 


+++ 


+++ 


> mit EoHin gefärbt 


0 


L 


L 


+ 


• mit Erythroflin 










■ ■■HBmIiI 




L 


L 





8. Yersnch mit Streptokokken. 

9. II. fitreptokokktMiltoLiilli in wird ungefärljt, mit Enain rcpp. Krythrosin 
gefärbt, nni! .') Stunden i^ny_ in offmen und bodockton öcbälchen exponiert. 
LichtverhältuiBBe : trüb, etwaa tioune. 
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r ------ 

3 Stunden 


. 5 Stunden 


Kontroll 


Wachstum am ... . 


I.Tag 


2. Tag 


1. Tag 


2. Tag 


1. Tag 


2. Tag 


Ml 1 liUEl llLl^t?IHri7V lU 








i 










f T T 


4- 
1 


^ 1 


4-4- 


4-4- 


R/^tiillnn mit R/tatn 
X>UUI110II Oilh CiOBill 














in vnraon dchmgdou 


1 j i_ 

-r-r 


1 1 

-T-T 


n 
U 


t 1 




j 1 


Bouillon mit Erj throein 














ppf. Hl off. Schälchen 


0 


0 


0 


0 


4 + 




Bouillon ungefftrbt in 














bedeckten SchAlchen 


+ + 




+ 








Bocdllon mitSoflin gttf . In 














bedeckten Schftlchen . 


++ 


+4- 


L 


+ 






Bouillon mit Erythrosin 












1 


gel. in bed. bcbAlohen 




^ i 




1 


1 





Resümoe. Unter den angegebenen VersuchsbediDguiigeii 
wurden Streptokokken und Diphtheriebazilleii durch das Sonnen- 
licht bzw. diffuse Tageslicht nach etwa 5 — 6 Stunden Belich- 
tung in ihrer Weiterentwicklung gehemmt. Wurde die Kultur 
mit Eosin oder mit Erythrosin gefRrbt, so erfolgte die Abtötung 
schon nach 2 — 3 Stunden Belichtung. 

Paarieren die liohtstnhlon vor ihier BÜDwirkuDg auf das 
Substral lütas GIab, ao tritt die bakterinde Wirkung dea Idchtea 
nieht deutlich eui, d* h. es libt sieh dann aelbat naoh Siatfln- 
diger BeliehtODg an den nng^fiürbCan Kulturen keine, an den ge- 
fiibten nur eine teilweiae Wadiatnmahemmnng konstatieien. Ein 
Vergleich mit der Wirkung dea direkten liehtea iat nicht mOg* 
lidi, da eine genaue Meaaung der LichüntenaitiU unter dem 
Rubinglaskasten nicht voigenommen worden ist. 

Wie frühere Versuche schon ergeben haben, beweisen auch 
unsere Resultate, daüa der Luftzutritt die bakteriside Wirkung 
des Liehtea bedeutend erhöht. Wurde der Sauerstoff der Luft 
abgehalten, ao blieb auch nach länger danemder Beliohtui^ die 
bakteriiide Wirkung dea liehtea aua oder war dieaelbe eine aehr 
geringe. 
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Die Einwirkiiiig der Wiim« war bei miMroii VenocheD 
jedenfalls sehr gering, indem dieselben in den Monaten Januar 
und Februar Toigenommen wurden, wo ja die Wänneproduktion 
des Sonnenlichtes bei relativ sterker Idchtintensität noch eine 
geringe ist 

2. Wirkung auf Virulenz der Bakterien. 

Die folgenden Versuche wurden in gleicher Weise wie die 
vorher beschriebenen mit Bouillonkulturen bzw. Aufschwem,' 
orangen von virulenten StreptolraUKii und DiphtheriebasuUen vor- 
genommen. 

Mit den Streptokokkeoknitnrsn worden sodann weiÜBS Miose 
subkuten am Rflcken injiziert, die DiphtheriebeDlIenaofschwem* 
mungen wurden Meerschweinchen subkutan am Bauche dnge- 
spritst Zuf^dch mit diesen Injektionen wurden jeweils drei 
Tropfen der betielfenden KoUnr auf fichrftgagar ttbefhnpft, um 
die Wirkung des lichtes auf Entwicklungshemmung und auf 
Virulenzschwächung nebeneinander beobachten zu können. Eb 
wurdeu auch stets Kontrollinjektionen, wie angegeben, mit nicht 
belichteten Kuliureu vorgenommen. 

I. Versuche mit Diphtheriebazilleu. 

a) Expooitlon an TapiJinhf 

aO. I. DiphflMriebailllaiiaiiiMhveiiimasg wlid vatiMrtik, wM EmAn 
bair. ErTtlironn gefärbt dunkel nnd 1, 2Vt und 4 Sionden am Tageslicht 
exponiert. Die 4 8tun(l*>n exponierte Kultur wifd mm üervenoeb ^Moutsk 

lichtverbftltniaBe : trüb, keine Öonne. 

Tiervemdi ebenda 5 Uhr. 

Meerschweinchen Nr. 1, 105 g schwer. 

F^nbkutone Injektion von 2,0 ccm Dipbtberiebouillon, ungeittrbt, nicbt 

exponiert. 

Tod aaeh 9 T^jen. 

Meerschweinchen Nr. 2, 175g schwer. 

Sn^kntane Injektion von 2,0 ccm Dipbtberiebonillon mit Eosin gef&rbt, 
nicht exponiert. 

Tod nacfa 9 Tageo. 
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Wdtere Vcnoehe mit photodTnamitdL, MiuilrfllilaMBd. Svbitafliii «tb 

Meerschweinchen Nr. 3, 1 ^( ) schwer. 

Subkutane Injektiou Ton 2,0 ccm JUipbtberieboaUloQ mit Erythrosin ge- 
färbt, nicht exponiert. 

Tod dmIi S Tigon. 

Meerschweinchen Nr. 4, 185 g ach wer. 

Subkutane Injektion von 2^0 ccm L>ipiiLhehebouiiiun ungef&rbt, 4 Stun- 

Tod nach S Ti^en. 
H ••roebw«ineh«B IXr. 6, 175 g sehwer. 

SnbkntMM InjdEtiOD wa 2,0 oem Dipbthericiboailloii mU Bodo gelIctiC, 
4 Btundon mEpoaint 

Tod nach 9 Tagen. 
ll«ersehweiiich«n Nr. ^ 176f achiinr. 

9ttbleiriMM bijeklioii von 2,0 ceiiiDiplifch«rieboiiilloii mit ftyfhroibi g«* 
UrM^ 4 BtandMi «^oitlort. 

BMbt am Laban. 

B«l allen geatorbenen Tieren werden dureb Mctlon die für Dipbtberie 
tjpbchen VeiMDdcnngen : aabkatanes pfleudomembranOaea Odem, BOtnof 
der Mobenaierai n&d kaltarell IHpbtbeiiebaaiUeii nacbgewiaien. 



b) EspMition am Tagealicbt ond «ator BnblnglaaVaaten. 

16. IL DipbtberlebMillatkwifidkimBBaiii^f wird nnfoHrbl» oalfc .Boain 
bsw. Erythrosin gefftrbt, 4 Standen dfarokt «m Uebt^ 7 and 14 BlnndMi 
unter RubinglaskRBten exponiert. 

LichtverhAltnisse : 8oune, seitweiae trflbe. 

17. n. Tlarranadi nbondo 5 JJbi. 
M«flracbweincb«B Nr. 7, 210t adiwer. 

i^tibkutane Injektion von 2,0 ccm mit Erythroain g«ftebt«r» aicbk •K' 
ponierter DiphtherieboaUloQ-Kontroll. 

Tod nach 2% Tagmi. 
Heeracbwoinehen Nr. 8, 215 g idmir. 

Sabkntane Injdttion Ton %0 can angelirbtar, 4 Standen dbakt ex» 
ponieitar DipbftbeiieboaUlon. 

Tod naob S Tagen. 
Ifooraobwoiaehen Nr. 0, 900 g idiirar. 

Snbkatano In|ektion von SjO eom mit Bodn galtobter» 4 taidoa direkt 
•Kponiertar Dipbtboriobonlllon. 

BMbtam Laban. 
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M««rsehw«iiicli6a Nr. 10, 990 g Mhmr. 

Sabkutane iDj'ektion yod 2,0 ccm mit EiTttinMin fellrbltr, 4 Standen 
direkt exponiertier Diphtherieboaillon. 

Bleibt am Leben. 
Meeraohweinehsn Hr. 11, 680 g lehirer. 

Subkutane Injektion von 2,0 ccm angettrbter IMphtbectoboidlhni, 
14 Standen unter Eabinglaskasten exponiert 

Tod nach 2% Tagen. 
Meersefaiweineben Nr. 12, 670g schwer. 

Subkutane Injektion von 3,0 ccm mit Eosin gelMrbter Dtphtheriebooillon 
14 Standen anter Bobingiaskaaten exponiert 

Tod nach 27, Tagen. 

Meerschwein elito Nr. 18, 680 g schwer. 

Subuktatii' Injektion von 2,0 rr.m mit Erythroein g«flrbier Diphtbiari«> 
boaitlon, 14 standen unter RubinglaakaHt« n e (>oniert. 

Tod nach 8 Tagen. 

Bei allen gestorbenen Tieren wird durch 8«ktkm nnd koltarellMi Yot» 
•ach Diphthaiia «la TodeaomelM oaohgewieMn. 

Da« Wodutam sof Agar gibt liolgande Baaoltala: 



T«miek a. 



Danav d. EzpoaUioa 


1 1 Btanda 


3 ■/« Standen i 


1 i Standen 


1 Kontroll 


Wachstum am . . 


ITag 


2. Tag 


I.Tag 


2. Tag 


' I.Tag 


2.THK 


1 Tag 


2. Tag 


Booillon ongellrfot ' 


+ + 


+ + 


+ + 


+ + 






++ 


+ + 


BonUkm mit Botin { 


















gefftrbt . . . . ' 






+ 




+ 




++ 


+ + 


Bouillon mit Ery- 














1 




throsin gefärbt . 










' 1 









Tertaeh k. 



fixpoittlim an Tatadtaiht 


4 Standen 


K<»itroll 


Wadiatom am . . . 


1. T»t 


s. Tag 


1. Tag 


2. T*g 


Bouillon angel&rbt . [ 


++ 




+ + + 


+ + + 


Bouillon mit Boain 










gefitobt 


0 


0 


++ + 


+ + + 


Bouillon mit Erythro- 










ain gefiürbt . . . 


1 ' 




+ + -h 


+ + + 
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Exposition unter RubinglM- 


7 Btondan ' 


14 Standan 


Kontrall 




I.Tag 


2. Tag i 
^ 


1. Tag 


3. Tag 


1 ITiHj 


2. Tag 


Bouillon ungefärbt . , 
BoaUlon mit Eomn ge- 

Bouillon mit ErTthrotin 


+++ 
+ + 


+ -f 
++ 


+++ 
+ + 
+ 


+++ 
+ ++ 
+ + 


+++ 

++ + 

:+++ 


+++ 
+++ 



IL Versuche mit StreptokokkeD. 

a) KxpoHilion au» Tageslicht. 

Sl. I. Btreptokolckeubüuinoii wirtl ungefÄrbt, mit Ensin, brw. KrythroBin 
getarbl dunkel und l'/t» ^Vi ^ btuaden am lageaiicht exponiert. 
Die 8 StondMi e^oalaito Kvitar wird tom TkKHamdk benotift» 
UthtvariiftltiiiBae : trOb, seitirtiM «tVM fionn«. 
Tierversuch abends 6 Uhr. 

Maus Nr. 1. 

Sabkafcuw liyektioB tos D«1 eem migeiiriiter, nicht «spoBittter 

Bouillon. 

Tod nach 2 Tkfen. 

Mftna Kr 9. 

Sabkateiie Injaktton wa 0,1 «am mSt Eoeln geflilitar, nicbt «ziMMilarUBr 

Tod Mdi i Taten. 

Msee Kr. 8. 

Snhkiitane fnjekttow von 04 eem mit Erythroda felltbter, nicht expo- 
nierter BonUlon. 

Tod nach 2 Tagen. 

M ft«e Hr. 4. 

Sobkateae In|«ktioQ ▼ob 04 «sem ongeftiMer, 8 Btnadeii exponierter 
BonOkm. 

Tod nach 2 Tagen. 

M ii u Nr. 5. 

SubkuUne lojektion voo ü,i ccm mit Kosiu gef&rbter, 3 Stunden expo- 
nierter Bonfllon. 

BMbt am Leben. 

M äi II H Nr. 6. 

Subkutane Injektion von 0,1 ccm mit Eiytbroain gefärbter, 8 Standen 
exponierter BooiUon. 

Bleiht am Leben. 

Bei aUen gestorbenen Ulmen werden dordi ÜbeHmpfang dea Heta« 
blotee anf Sdirlfagar vnd miknMkopladie Untaiandinnf Stxeiptokoltkein nadi- 
fowleeen* 
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b) EzpositloB unter Rnbinglaakuten. 

IS. IL StraptokokkanbonOloii wird ungefirbt» mit Eatän bnr. Biy- 
thnwin gefärbt 7 und 14 Btonden nnter Rabinf^aflktttwi asqtoniart 

LichtverhJlltuiHBe : Snnnc, jrritwriHe trObAi 
Ii. II. TiervcrHach abenda 4 Uhr. 
MaoB Nr. 7. 

Sabkutane Injektion von 0,1 ccm angefärbter nicht exponierter Bouillon- 

Kontroll. <* 

Tod nneh I Tig. 

Maua Nr. 8. 

Snbkatane Injektion yod 0,1 ccm ungefilrbtMr BooiUon« 14 Stunden 
tmter Babingiaskasten exponiert 

Tod nach IV« Tag. 

Man» Nr. 9. 

SnUcntana Injektion von 0,1 ccm mit Eoein gefArbter Bonillon, 14 Btnn* 
den anter Rnbinglaakeeten exponiert 

Tod nach 1 Tag. 

Maus Nr. 10. 

Subkutane Injektion von 0,1 ccm Bonillon, mit Erythroe^i gefärbt, 
14 Btonden anter Bnbini^aekeeten exponiert 

Tod nndi IVt T»gßa. 

Bei eltoll geetofbenen lliiuen werden koltntell im Herablot Strepto* 
koklran aadigeifieeea. 

Dee Wnelietnm anf Ager eignb folgende Beenltate: 



Tenmeh a. 



Dauer d. Expoaition 


l V« Standen 1 


3 Standen 


WachalAm am . . j 


1 1- Tag 


2. Tag { 


1. Tag 


2. Tag 


Bonillon nngefiibt . 


+++ 


+++ 


+ + + 


+4-+ 


Bouillon mit Botin 


1 








gefärbt .... 


1 ++ 




+ 




Bouillon mit Ery Ihro- 










ein geftrbt . . . 1 


1 - 


h 







Dauer der Exposition . 


4 Vt Stumiou 


6 Stunden 


Kontroll 






1. Tag 1 2. Tag 


I.Tag 


2. Tag 


Bouillon ungefärbt . . 
Bonillon mit Eosin ge- 

Bonillon mit Erythroein 


+ 


++ 1 

+ 
1^ 


1 I- , + 

L L 
0 L 


j + ++ 

> 

1 


+++ 

+ + + 
+ ++ 



AwhlT ffir Hygieoc. Bd. LIV. 5 
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Draer der Bb^Mieitioii . 


7 Standen 


14 Standen | 


Kontroll 


Wedntiun am ... . 


1- Tag 


2. Tag 


















++ 


++ 


+ + 


BonUlon mit Eoeln ge- 














färbt 


+ + 








1 


4-+ 


Bouillon tiHl ErythrOHin 














t 




+ + 


L 


L 


1 + + 





o) Frflfang der Viralens von expooievten 8lar^(»lokokkeiika1tm«ii. 

Diese Veraache wurden unternommen, am festzustellen, ob ein Strepto* 
kokkua, welcher nach Exposition am Lichte Tiere nicht mehr tötete, obflcbon 
die Kaltaren noch Wochstom ergaben, dauernd abgeschwächt ist. 

1. TtftMi. 

12. V. Streptokokkenbouillou wird ungefärbt, mit iü)Bin resp. Erythrosin 
geflilyfc dmilnl und am Uchte %, 4 and 6 8tnnd«i eaponiert 

Die Ezpooltion irtid, mn «Be Twdonftang dar Kaltaran bd der liein- 

tteb intensiven Bonne in VMaMiden, «tett In Doppelschälchen wie gewöhn* 
lieh in ReagensHUucsben TOisenoinnMn, wo die Wirkung des Lichtes wenifar 

deutlich ist. 

LichiverbäitniBBe : Sonne. 

13. V. Tierversach mittags 11 Ubr. 
Maas Nr. 1. 

Sabkatane Injektion Ton 0,1 com mit Erythrosin gefärbter, nicht expo- 
nierter Boidllon<KontHd1. 

Tod nach 8 I^ien. 

Maas Nr. 2. 

Sobkutane Injektion von 0,1 ocm mit angefärbter, 6 Stunden expo- 
nierter Bouillon. 

Tod nedi 4 Tigen. 

Maas Nr. 3. 

Subkutane Injektion von 0,1 mit Eoain 8Bläri>ter, 6 Standen ezpontetor 
Bouillon. 

Bleibt tm Leben. 

Mnne Nr. 4. 

Subkutane Injektion von 0,1 eem mit Biytlnoein geAbrbtor, 8 Standen 
e^mnierter Bouillon. 

Bleibt am I^ben. 

Bei den gestorbenen Mäusen werden durch Sektion and kulturellen 
Vennch im Henblote Streptokokken nachgewieeen. 



Digitized by Google 



Von 0r. Haas Huber. $7 



Dm WadiatiiiD wat Agar ccsab fblgeiutoa Remiltak: 



Dauer (1. Exposition i 
Wactutom «m . . , 


2 Stö 
I.Tag 


2. Tag, 


: 4 8tu 
I.Tag 


udeii 
2. Tag 


6 8H 
I.Tag 


Inden 
2.Tagi 


Kon 
I.Tag 


troll 
2. Tag 


Boaill(»n ungefärbt 
Bonillori mit Eoflin 

gefärbt .... 
BanOlon mit Ery- 

throiiii yeHrbi . 


++ 

|-f- + 
++ 






+ + 

+ 1 


+ 
0 


+ i 
" 1 


+++ 


+++ 



2. Ttmefe. 

16. V. Di« von den 6 Slnnden exponieit geweaenen StrapCokokken 

kulturen aus Versuch 1, welche ifir die damit injizierten Mlose nicht mehr 
oder abgeBcbw&cbt virulent waren, angelegten Agarknltaren werden zur 
Weitenachtung auf Bouillon überimpft Die von der ungefärbten und von 
der mit Boaia geftrbten exponierton Knltar benttfarendo Bouillon Ut etark 
geMbt» die voii dw mit Eryttiroein geftrbten expomerten Knltv beirObrende 
nlgt kein Waehstam. 

Iß. V. Tlerveieneb mittage S übr. 
Maas Nr. 1. 

Subkutane Injektion von 0,1 ccm BontUon, berrObrend von nngefiUrbt 
exponiert gewesener Streptokokkenkultur. 

Tod nach 2 Tagen. 

Mans Nr. 9. 

Snbkntane Injektion Ton 0,1 ccm Bouillon, berrflbrend von mit Boain 
geiftrbi exponiert geweaenen Streptokokkenkultur. 

Tod nach 2 Tagen. 

Hei den ^e^^t* riio'ipn Mäusen werden dorch kulturelleu Venuch im 
iierzhhit Streptokukken uHchgewiesen. 

Resümee. Der Zusatz von senaibilinereoden Farbstoffen 
hat nicht nur auf das Wachstum, sondern auch auf die 
ViruleiuE der pathogenen Mikrooiganismen einen sehr deut- 
lichen Einflufs. Bs stellte sich heraus, dals sehr virulente Strepto- 
kokkenkultuien, welche in Mengen von 0,0001 ccm Mäuse eben 
noch ncher töteten, selbst in einer Menge von 0,1 ccm nicht 
mehr den Tod der Versachstiere hervoirufen, wenn sie, mit Eosin 
oder mit Eiythrosin vermengt, 3—4 Stunden lang am Tagesticht 
exponiert wurden, wfthiend die uogefibrbte exponierte Kultur in 
der Menge von 0,1 ccm, fthnlich wie die nicht exponierte, unge- 
färbt und gefärbte wirkte, also rasch den Tod der Tiere herbei- 

6» 
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fahrte. Ähnliches ergaben die Venniche mit Diphtheriebanilen 
an Meecschweiacheo. Wfthrend eine Bonillonaofschwemmung 
einer Senimknltor, in der Menge von 8,0 ccm ungefärbt dem 
Lichte 4 Standen exponiert, daa Tier innerhalb 2 Tagen tötete, 
wirkte die exponierte Kultur nicht mehr todtlicb, wenn sie vorher 
mit Eosin oder Erythrosin versetzt worden war. 

Bei den Versuchen unior dem lliibinglaskasten konnte kon- 
statiert werden, dafs die durch rotes Glas ültrierten Lichtstrahlen 
die Virulenz von Bakterien ebenso wenig abzuschwächen ver- 
mögen als ihre Entwicklungsfähigkeit und zwar selbst bei tage- 
langer Exposition. 

Wie dies schon von anderen Aotoion beobachtet worden ist, 
haben auch unsere Versuche ergeben, dab die Abschwächung 
bzw. das Verlorengehen der Virulenz früher eintritt als die 
völlige Abtötnng der Bakterien. Einzelne exponierte, sensibili- 
sierte Kulturen ergaben nocli Wachstum, währenddem die inji- 
zierten Tiere am Leben blieben; immerhin beweisen die ange- 
führten Resultate, dafs Wachstumabemmung und Viralensaboahme 
Hand in Hand gehen. 

Sehr interessant ist auch das Resultat des letzten Versuohee, 
dafs nämlich durch Weiterzüchtong einer expoTiicrten Kultur von 
Tirolenten Streptokokken, welche die damit injizierte Maus nicht 
mehr getötet hatte, eine Kultur erhalten wurde, die sich wieder 
als yoll virulent erwies; wir konnten also eine dauernde Ab» 
schwftchung in diesem einen Versuche nicht nachweisen. 



Zweiter Absohnitt. 

Wirkung des Uchtes auf Toxins und Antitoxine. 

Kitas ato iy) hat in seinen experimentellen Untersnehungen 
ttber Tetanusgift die Einwirkung des lichtes auf dasselbe durdi 
zahlreiche Tierversuche genau geprüft. Er fand, dafs das Flltrat 
einer BouillonkuUnr von Tetanusbazillen durdi Aufstellen am 
Fenster bei zerstreutem Tageslichte allmfthlioh seine Wirksamkeit 
verlor; es dauerte aber lange Zeit, bis die Giftwirkung vollstOndig 
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▼enchwand. Dundi Aufstelleii direkt an Sonnenlicht verlor das 
Tetannsgift eist nach 15 — 18 Stunden vollstttndig seine Wirksamkeit 

Das Diphtheriegift erwies sich atmosphftrischen EÜnflüssen, 
also auch dem Uchte gegenOber, widerstandstehiger. 

Tisioni und Gattani [") fanden ebenfalls, dals Sonnen- 
lieht imstande ist, das Tetanustozin bald unwirksam su machen, 
namentlich wenn der Zutritt des SaueistofEes der Luft kidit 
möglich war. 

Auch Fermi und Celli (^^) konstatierten, dafs das Tetanus- 
gift, dem direkten Sonnenlichte ausgesetzt, wobei die Temperatur 
zwischen 40 — 50" schwankte, nach 8 Stunden zerstört wurde. 
Bei einer Temperatur von nicht mehr als 37 ° blieb das Gift, an 
der Sonne exponiert, 15 Stunden lang wirksam. 

Tappeiner und J o d Iba ue r (^^) haben die Wirkung des 
Lichtes auf mit fluoreszierenden Stoffen gefärbtes Diphtherietoxin 
und Tetanustoxin geprüft. Bezüglich der Versuche mit Diph- 
therietoxin schreibt Tappeiner: »Man sieht, (iafs der Zusatz 
von Eosin im Dunkeln auf da? Toxin nicht ganz ohne Einflufs 
war, in gleicher Weise wie der Zutritt des Lichtes im Glas ohne 
Eosin. Die Schädigung ist indes in beiden Fällen unbedeutend, 
nur bei der einfachen und doppelten letalen Dosis in Form einer 
Verzögerung des letalen Ausganges von — 1 Tag bemerkbar. 
Wahriiaft erstaunUch aber ist die Wirkung auf das Toxin durch 
Eosin am Lichte. Sämtliche Tiere bis inklusiTe den mit der 
120 fachen Dosis letalis injizierten blieben vollkommen normalst 

Die 1 — lOfache dosis letalis des Tetanustoxins wird ertragen 
bis auf lokalei^ Tetanus, die 25 fache Dosis ist letal. 

Eine mit Tetanusantttoxin durchgeftthrte grOfsere Versuchs' 
reihe ergab eme analoge Wirkung auf Antitoxine. 

Schon früher hatte Tappe i ner(^) gezeigt, dafs Ksin, in 
Losung mit etwas Eosin, 14 Stunden serstieutem Tageslicht aus- 
gesetst, sein charakteristisches AgglutinationsvermOgen für rote 
Blutkörperchen vollkommen vedoren hatte, während eine ebenso 
lang exponierte, einfache Bizinlösung und eine mit Bosin ver- 
setste, im Dunkeln aufbewahrte LCsung unverändert wirksam 
waren. 
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In den folgenden Vereuchen wurde Oiphtherietozin und 
Antitoxin, das wir der Freundlichkeit des Bemer Seraminstitutes 
verdanken, benutst, femer Tetanustozin und Antitoxin, das wir 
von den Höchster Farbwerken bezogen. 

Das Diphtherietoxin, ohne und mit Zusats von Antitoxin, 
wurde Meerschweinchen von durchschnittlich 150 — 200 g Gewicht 
subkutau am Bauche injiziert. Da die Wertigkeit der Präparate 
nicht angegeben war, wurde dieselbe experimentell festgestellt 
und dabei gefunden, dafs 0,05 ccm Toxin den Tod der Ver- 
suchstiere in ea. 48 Stunden herbeiführte. Wurde 0,5 ccm Toxiii 
einer Menge von 0,005 ccm Antitoxin beigefügt, das Gemisch ca 
1 Stunde lang aufbewahrt und dann injiziert, blieben die Tiere 
am Leben; bekamen sie in gleicher Weise 0,5 ccm Toxin und 
0,001 ccm Antitoxin, starben sie nach ca. 48 Stiiiid« n. 

Die Wertigkeit des Höcbstpr Tetanustoxin war angegeben 
für 1,0 g festes Toxin = 150000000-fMs, die des flüssigen Teta- 
nusantitoxins war diejenige ehies fün£fachen Normalserums, also 
sollte 0»! ccm Antitoxin 0,15 g Toxin neutralisieren. In unseren 
Versuchen waren wir genötigt, mit ziemUch höheren Dosen von 
Toxin und etwas kleineren von Antitoxin zu arbeiten. 

Die Wirksamkeit des Tetanustoxins wurde an Mäusen und 
Heorschweinchen erprobt und dabei gefunden* dafs bei Mäusen 
0,0000125 ccm Toxin innerhalb zweimal 24 Stunden den Tod an 
Tetanus herbeiführte, bei Meeiachweinchen 0,00025 ccm inne^ 
halb 36 Stunden. Eine mit 0,00125 ccm Toxin -|- 0,001 ccm Anti- 
toxin injizierte Maus starb nach ca. 18 Stunden^ eine mit einem 
gleich wie oben hergestellten Gremenge von 0,001 ccm Toxin 
^ 0,0005 ccm Antitoxin injizierte blieb am Leben. 

Die zu injizierenden Mengen wurden durch Verdtinnen des 
Diphtherietoxins und Serums mit steiiler Bouillon, die des Te- 
tanustoxins und Serums durch Auflösen, resp. Verdttnnen mit 
sterilem Wasser hergesteUt. Die Toxine und Antitoxine wurden 
im Freien exponiert und zwar teils ungefärbt, teils mit Eosin 1*/« 
gefftrbt, daneben wurden immer KontroUOsungen direkt exponiert. 
Die Exposition fand teils in bedeckten, gewöhnlich in unbedeckten 
Gliitifichälcheu statt. 
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Die Versuche wurden immer mit sehr grofsen Mengeo Toxin, 
bew. Toxin und Antitoxin anageführt behufe Erlangung un- 
Bweideutiger Besultato. 

L Exposition von Toxinen am Tageslichte. 

L Tersa«h mit IMpktfcerletoziii. 

27. IV. Diphtberietoxin wird angefirbt und mit Vos'm gef&rbt dunkel 
und ntii Tageslichte in bedeckten und offenen Doppelachilchen 4 Standen 

exponiert. 

LichtverhftltntsBe : 2 Stunden Sonne, 2 Stden trttb. 

Tier verHUch. Abends 4 Uhr. 

Meerschweinchen Nr. 1. 

Sublcatone Injektion von 0,Üö ccm Diphtberietoxin, ungefärbt, nicht 
exponiert 

Tod nach 2 Tagen. 

Meerschweinchen Nr. 2. 

Sobkntane Injektion von 0,05 ccm Diphtherietoxin, mit £oain gellffbt 
nicht izpeafert. 

Tod naeh 2 Tagen. 
Heeraehweincben Nr. 3l 

Snbfcntane Injektion von 0,05 ccm IMphlherietoan, nngettrivl) in be- 
deckter Sdiale eaponiiert 

Tod nach 2 Tagen. 
Meereehweinchon Nr. 4 

Subkutane Injektion von 0^ ccm IXpbtherieloadn, nüt Sotfn gettrhl, 
in liededrter Sdiale exponiert 

Bleiht am Lehen. 
Ueeraehwei neben Nr. 6. 

Bnbkntana Injektion ym <M)5 eem Dipbtberietozin, nngeftib^ in oiflbner 
Sdiale eaqjioniert 

Tud nach 2 Tagen. 
If eerachweinehen Nr. 6* 

Subkutane Injektion Ton 0yG5 ccm Diphtbeiietoxin, mit fioaln gelftrbt, 
in offener Schale eiqponierl. 

Bleiht am Leben. 

Bd allen geatorbuMn Tieren werden bd der Bcdktion die fflr IMphtharie 
typiidion Verladerongen gefunden. 
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2. Vpirsoeh mit Tetanttstoxin. 

8. V. Tetaauatozin wird ungefärbt und mit £o&iu gef&rbt doakel and 
am TugesUcbte 4 Stunden exponiert 

liebtrerhlltoiHe: Sonn«, fdtmiM trttb. 

TI«rT«isiidi ftbeada 4 übr. 
Me«racfawe)&eheii Nr. 1. 

Babkatme Injektion von O»000S6 ccm Tetaniwtoxin, ongeflrb^ nidit 
«sponiart 

Tod nach 2 Tagen. 
Meerschweinchen Nr. 2. 

Subkutane Injektton von QjXIOSb ecm Tetaniutoxin, mit Eoain geUrbt» 
nicht exponiert 

Tod nach 9 Tagen. 

Meerschweinchen Nr. 3. 

Subkutane Injektion von 0,0iuK)2ß ccm Totanuittoxin, ungefärbt, exponiert. 

Tod uach 2 Tagen. 

Meerschweinchen Nr. 4. 

Stibkatane Injektion Ton 0^00026 ccm Tetannatozin, mit Eoein gefärbt, 

exponiert 

Bleibt am Leben. 

Der Tod aller drei geetorbenen Tiere trat unter dentUoh tetaniacben 

Symptomen ein. 

II. Exposition von Antitoxinen um Tageslichte. 

S. Yenrneh mit BIpfctherleMtItestau 

10. V. Diphtherieantitozin wird nngefärbt und mit Eosin gefärbt dunkel 

und am Tageslicht« 4 Stunden exponiert Da« exiionierte Antitoxin wird 
im Dunkeln aufbewahrt geweiienem Dipbtberietozin beigemischt, ca. 1 Stunde 
stehen gelassen and dann injisiert 

lichtverlilltnfaae; Bonne. 

Tiervtteneh ebenda 5Vt Uhr. 

Meerschweinchen Nr. 1. 

BttbkolanelJiJaklliniTon 0,002&ccm Antitoxin, ungefärbt, nicht exponiert 
-^OjStt oem Toxin. 

Bleibt am Leben. 
Meeraebwoiacben Nr. S. 

Subkutane Injektion von O,00S6 ccm Antitoxin, mit Eoein fEeiltbt, 
nicht exponiert -f- 0^ ccm Toxin. 

Bleibt am Leben. 
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MeerBchwpinrhen Nr. 3. 

Subkutane Injektion von 0,0025 ccm Antitoxin, angefärbt, «xponieit 

-f- 0,25 ccm Toxin. 

Xiod atcih 9 Tifea. 

Meerscbweincheii Nr. 4. 

i^nbkutane Injektion von 0^0025 ocm Antitoxin, mit Eotin gefärbt^ 
exponiert -)-(^ ccm Toxin. 

Tod Dacii 2 Tagen. 

Die Krsnkbftttssjm ptome tMten bei diesem Tiere etwas frflher ein «Ii 
bd Nr. a. 

Die Sektion der geetorbemeii Hera «gibt di« fflr IKphtliMie tTpiseben 
Verftadernngen. 

4. Yersacli mit TetimiiBantltoxin. 

tO. V. TetanuBantitoxin wird ungefärbt und mit Eodn geflrbt donkel 
ond cm Ikgeslidite 4 Standen «posiert Dm exponierte Antitoxin wird 
mit im Dunkeln anfl)ewalirt gewesenem TetMiOitoiBn veimiMlii^ et. 1 Stande 
ateben gelassen und dann injiziert. 

lichtverbftltnisse : Souue. 

Tterrermidi nbende 6 Uhr. 

Mnne Nr. 1. 

Subkutane Injektion von 0,0005 oem AnliUnin, angellrb^ nicbi «sponiort 
-4- 0,001 com Toxin. 

Bleibt am Leben. 

MauB Nr. 2. 

RTibkntane Injektion von 0,0006 flcm Antitfoin, mit Eoetn gellrbti nicht 
exponiert ~|- 0,001 ccm Toxin. 

Bleibt am Leben. 

Maus Nr. 3. 

Subkntnnr> Injelctlon TOd OyOQQ6 com Antitoxilkf nidit geHrb^ oxponisrt 

0,001 ccm Toxin. 

Meibt wn Leben. 

Die Unui Migt die entan Tage nadi der Dijaittion leiobta totaniaehe 

Symptome. 

Maas Nr. 4. 

Sabkotano Injektion von 0/1006 ocm Antitoxin, mit Eoain gdliH 
exponiert +0»OQ1 ccm Toxin. 

Tod nach 3 Tagen. 
Der Tod dea geetorl>enen Tierea erfolgte anter deaüicben Erscheinungen 

von Tetanus. 

HL Exposition von Antitoxinen am Tageslichte und 

unter BubingUskasten. 

5. Tersnch mit BIphtherteantitoxIn. 

IT V KTitoBition von Diphtherieantitoxin, nngefärbt Hn<1 mit Knoin 
gefärbt unter Kubinglaskasten und am Tageslichte 4 Stunden. Dem exponierten 
Antitoxin wird nicht exponiertee Diphtberietoxin xugefQgt, die Mischung 
cn. 1 Stande ateben galaaaan und dann iz^idert, 
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LichtyerhftUniBSO : Sonne. 
Tiervenach abends 4 Uhr. 
M««r«e]:iir«liicbea Nf« 1. 

BnbknUne In|6ktion von OjOOBft com Anütoxin, nafettrbt^ nator Babin« 
tfiikuton «aqKHBlnrt -|- 0^ Mm Tozlii. 

Bleibt Mii Leben. 
Meerachweinchen Nr. 2. 

Sabkatane Injektion von 0,0025 ocm Antitoxin mit Eoain gef&rbt, anter 
Babinglaskerten apodert -\- 0,25 ocm Tozfai. 

Bleibt Ma Leben. 

M«ersebweInebeB Nr. 8. 

Subkutane InjektUm vott O^OOSK eem Antitosiii, aBgefltab^ diiekt 
exponiert -|- 0^ ecm Toxin. 

Tod nach 2 Tagen. 

Meerschweinchen Nr. 4. 

Subkutane Injektion von 0,0025 ocm Antitoxin, mit Eosiu gefärbt, direkt 
•jqpooiert -|- 0^ oem toadm. 

Tod naob 3 Tagen. 

Die Sektion der geetorbenra Ttera «r|ab die flAr Dipbiherl« typiieben 
Veslnderanfen. 

Tftneh mit IManiMtltezlB. 

14. V. Exposition von Tetanusantitoxin, ungefärbt und mit Eosin gefärbt» 
nnier Rubingln'^kawten und am Tupe^licht 4 Stunden. Das exponiert ge- 
wesene Antitoxin wird vermischt mit nicht exponiertem Tetanustoxiu, ca. 
1 Stande eleiien telnwen oad^detm injidert. 

Idchtarerhllltateee: Sonne. 
Tlerfefsodi nbende 47, Uhr. 

Mnni Nr. 1. 

Subkutane Injektion von O.OOor) ccm Antitoxin, niebl gefltobt» anter 
Bnbinglaekaaten exponiert -f 0,üoi25 ccm Toxin. 

Bleibt am Leben. 

Hnne Nr. 8. 

Sobktttan« Injektion von (V0O0& ccm Antitoxin, mit Bodn geteilt unter 
BabinflMkaaten ecq^niei:! -|-Oj0O125 ccm Toxin. 

Bleibt am Leben. 

Maus Nr. 3. 

Subkutane Injektion von 0,0005 ccm Antitoxin, ungefärbt» direkt exponiert 
0,001S6 ecm Tbzin. 

Bleibt am Leben. 

Jl u u B Nr. 4. 

äubkut&ae Injektion vou 0,0005 ccm Antitoxin, mit Eosin gefärbt, direkt 
esponiMi +Oj00196 eom Toxin. 

Tod nach IVi Tifen. 

0er Tod der Maua erfolgte unter deutlichen tetaalachen Symptomen. 
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Resflmee. Aus den mitgetefltea Venucben erhellt, daTe 
die Wirksamkeit von Diphtherie- und Tetanustoxin durch eine 
Exposition «m Tageslichte von 4 Standen herebgesetst wird nnd 
dab diese Einwirkung besonders an dem mit Eoein gefärbten 
Toxin gogenflber dem nieht gefibbten sutage tritt, so dab' dne 
ffir das betreffende Tier mindestens 100 fach letale Dosis nicht 
mehr tödlich wirkt, sondern höchstens noch vorübergehende 
Vei^ftungasymptome bewirkt, wie dies an den mit Tetanus in- 
jizierten Tieren etwa beobachtet wurde. 

Auch auf die Diphtherie- und 'J'etanusantitoxine war deut- 
lich der schädigende EiiiflufH des Liclites mit und ohne Zusatz 
eines sensibilisierenden FariistolTes zu erkennen, indem die mit 
nicht exponiertem Antitoxin plus Toxin injizierten Tiere nicht 
erkrankten und am Leben bheben, während das exponierte Anti- 
toxin unter denselben Bedingungen eine Neutralisierung des 
Toxins nieht mehr herbeizuführen im stände war. 

Im Gegensatz hierzu vermochte das unter » dem Rubinglas- 
kasten exponierte Diphtherie- und Tetauusanütoxin die Wirkung 
seines entsprechenden Giftes vollständig zu neutralisieren. 

IV. Einwirkung des Lichtes auf die hämolytische 
Wirkung von Tetanustoxin. 

Madseu(2^) ^at interessante Versuche angestellt über die 
schädigende Wirkung des Tetanustoxins, bzw. des Tetanoly«ins 
auf rote Bhitkörperchen, wobei er fand, dafs diese schädige iiiie 
Wirkung durch Tetanusantitoxin unter gewissen Versuchs- 
bedingungen autgeiioben wurde. Unsere Versuche bezweckten 
nun, nachdem die zerstörende Beeinflussung des Tetanustoxins 
und Antitoxins am Lichte an Tierexperimenten konstatiert war, 
diese Lichtwirkung auch noch an hämolytischen Versuchen zu 
erproben. 

1. Ttmek. 

16. V. Teturaitoxiii, angeHrbt nnd mit Eodm I'/m geflrbl, •benao 

Antitoxin, werden teil» nn der Ponne 1 Stunden, teils dunkel exponiert. 

Tetanasantitoxin wird direkt einem )i:ill>en ccm einer ca nproz. Kanin- 
cIienb)at-A.aiscbwemmang beigefügt aad dann Toxin zugesetxt, so dafs zaeret 
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Antitoxin mit dem Blate ca. 12 Stunden im Kontakt f^pk-^Hcn, nnchher mit 
physiologischer Kochsalzlösung aosgewaschen und dann dm Toua beigegeben 
wird. 

£• bedeutet: 

-{--{- -|- starke Hämolyee^ 
mittelatarlce > 
4- eehwedie > 
0 keine > 

Das Besaitet war nach 12 Standen Mgendea: 



BtotlOeanf mit 0,0! ccm 


Tetanastoxin nicht exponiert . . . 


+ + + 


> 


» 0,01 . 


> + Ek>fiiu nicht exp. 




> 


. 0,01 » 




+ + 


> 


» 0.01 > 


> ■ + Eosin exponiert . . 


+ 




> 0.1 > 


Tetanneantitexin nicht espoolert 






- 0,01 » 




0 


> 


mit 0,1 


Tetanusantitoxin u. Eosin nicht exp. 






+ 0.01 . 




0 


» 


mit 04 t 


Tetanqeantltoxin exponiert 






+ 0,01 » 




+ 


> 


mit + 0.1 » 


Tetanuaantitozin + Boeln exponiert 






+ 0,01 » 


Tetannetoxin 


++ 


» 




0 


» 


+ Eoein > 




0 


» 




0 


» 


* » 


0,1 * + Eoein exponiert . 


0 



2. Versuch. 

17. n. Die 4 Standen am Sunnenlicht exponiert gewesenen I>6sungeu 
werden heute noch 2 Stunden bei wenig Bonne exponiert, der Veieneh dann 
in gleidier Weiee wiederliolt. 

Die Beenltete nnidi IS Standen waren folgendes 



BlnÜ<Jeong mit 0,01 


ccm 


Tetanustoxin nicht exponiert . . . 


.+ + + 


» 


> 0,01 


> 


» + Eosin nicht exp. . 


+ + + 


* 


> 0,01 


> 






» 


* Ofil 


» 


> + EodU» exponiert . . 




• 


. 0,1 


> 


Tetanoeantitoxin nidit exponiert 






-f m 




Tf.rin 


0 


» 


mit 0,1 


> 


Totauusantitoxtu -j- Eoein nicht exp. 






+ 0,01 


» 






• 


mit 0.1 


> 


Tetanoeantitoxin exponiert 








* 






» 


mit 0,1 


> 


Tetanaeanlitozin + Eosin exponiert 






+ 0,01 


> 




"f" + 



Digitized by Google 



Von Dr. Hans ünber. 



77 



Res Arn 66. Di6 W6iug6ii hi6r angeführten Veamdh» e^ 
geben, dab die hAmolytisehen, bsw. antihAmolytisefaen ESgen- 
Schäften des Tatonnstoxine und Antitoxins dntch Exposition 
am Lichte Shnlich beeinfluCbt werden wie die rein toxischen 
bsw. aotitoxischen Eigenschaften. Die Wirksamkeit der be- 
treffenden Lösungeii wird auch hier bei Zasatz von sensibili- 
sierenden Farbstoffen viel stärker abgeschwächt. 



Dritter Absohnitt. 
Wirkung des Liebte« auf das Labfermsnt 

Von verschiedenen Seiten wurde die Lichtwirkung auf 
Enzyme uiit< r-^m lu und zwar machten schon Downes und 
Blunt{^) Versuche mit Invertinlosungen, welche längere Zeit 
dem Sonnenlichte nnsgesetzt waren. Dieselben zeigten nachher 
eine erhebhch geringere Fähigkeit, Rohrzucker in Traubenzucker 
umzuwandeln, als die im Dunkeln aufbewahrten KontroUproben. 

Permi und Pernoni (^) glaubten ebenfalls in ihren 
Untersu(diungen gefunden zu hnben, daCs Lösungen von Pepsin 
und Trypsin im Sonnenlicht mehr abgeschwächt werden als beim 
Aufbewahren im Dunkeln. 

Eine sichere Wirkung des Sonnenlichtes auf Chymosin (Lab) 
und Maltase (Hefenextrakt) beobachtete Emmerli n g. (^) 

Tappeiner veröffentlichte 1903 und in Gemeinschaft 
mit Jodlbauerp") 1904 interessante Mitteilungen fiber die 
Wirkung des Sonnenfidites auf Ensyme bei Anwesenheit fluores- 
sierender Stoffe, Er fand regelmftbig, dafs Eosin die Versuckerung 
der Stärke in bedeutendem Mafse hemmte, wenn die betreffende 
LOfiong von Diastase dem gewöhnlichen Tageslicht ausgesetzt war. 

Im Dunkeln war das Eosin ohne jede Einwirkung, ebenso 
war Tageslicht för sich allein ohne iänflufs. Die Wirkung trat 
nicht ein bei Filtration der lichtstrahlen, indem man das zu- 
tretende Licht vorher eine LOeung des im Versuch stehenden 
fluoressierenden Stoffes von 10 cm Schichtdicke passieren lädt 
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Das zweite untersuchte Enzym war das Invertin , das sich 
fthnlich ?rie Diastase TorhäU. Auch die Wirkung des eiweifs- 
v«rcl«aendeii Papayotio wurde durch £oBia im lichte gehemmt. 

Schmidt'Nielseop') benutite sa seinen Vezeuchen mit 
Chymoein das konsentriwte, elektriache Bogenlicht; dieBelichtong 
geschah in QuankammeixL Er hatte nftmlich gefunden, dafs 
das Bonneolicfat ond das nicht konzentrierte licht von elektrischen 
Bogenlampen nnr von schwacher Wirkung auf Ensyme war, 
ferner dafs die wirksamen ultravioletten Strahlen nicht durch* 
drangen, wenn eine klare Glasplatte vor die Versucbskammer 
eingescliobeii wurde. Das Cbymosiii bülste durch l'elichlung 
mit konzentriertem, elektrischem Bogenlichte an W irksamkeit 
ein, Versuche mit Erythrosin und Belichtung in der Quarz- 
kammer mit durch Glasiilter filtriertem, konzentriertem Lichte 
waren negativ. 

Zu unseren Versuchen wurde ehenfalla das leicht erhältliche 
Lahferment (Chymosin) benutzt. Dasseihe eignete sich für die 
Versuche auch deshalb besonders, weil man in der Zeit des 
Eintreffens der Gerinnung von damit versetzter Milch unter den 
gewöhnlichen VersuchsanordnnngiBn aiemhch genaue Werte be- 
kam. Es wurde lu den beschriebenen Versuchen eine 1 prox. Lab- 
lOsting benutzt, welche mittels AnHOsen einer kfttiflidien Lab- 
tablette in 100 com gewöhnlichen Wassers erhalten wurde. Da 
die Losung nicht haltbar ist, wurde zn jedem Versacfae eine 
frische Lösung hergestellt. 

Diese Lablösung wurde nun in Reagenzröhrchen teils direkt, 
teils mit einer Eosin- resp. Erytbrosinlösung versetzt, 

im Freien exponiert. Ebenso wurden die betreffenden Lösungen 
ui Keugenzröbrchen mit schwarzem Papier umbüiit, also unter 
Lichtabschlufs zu Kontrollversuchen exj)oniert. 

Für die Prüfung der Gerinnungsfähigkeit dieser L«blö8ungen 
worden dieselben frischer, ungekochter Milch beigefügt und zwar 
1 ccm LablOsong auf 100 ccm Milch. 

In einigen Versuchen wurde anch Milch der SSnwiikung 
des Lichtes ausgesetzt und nachher mit exponierten und nicht 
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ezpotaierton LablOeungeu die QeriimimgifUiigkflst denelben 
sucht Die Milch wurde dasu in grolsen Doppelsehalen un- 
gefärbt und mit 1% Soeia- htw. EryihioflinlOsung versetrt 
expanicTi Die PtOfung der Bfilchgerinnung durch Lab wurde 
teils im Scb äfferscheu, teils in einem nach diesem konstruierten 
gröfseren Apparate, einem viereckigen Blechkasten mit 20 öff* 
Hungen für Becliergl&ser bei einer Temperatur von etwa 37 ° C 
vorgenommen. 

Es wurde bestimmt, innerhalb welcher Zeit bei den ver- 
scluedeuen Gemischen eine deutliche Gerimmng der Milch ein- 
trat und diese Zeit in Minuten notiert. 

I. Versuqhe mit Lab und Milch ohne und mit Zusatz 

Ton Eosin. 

100 ccm Milch worden mit 1 ccm Lablösung vermengt; die Zahlen 
geben die llinaten an, welche swiadiMi la h a—at i vmA Qerinnong ver- 
•tniebea. In den foigeaden Tabellen wird die Vwbaluttdliiiig von lOkb 
nnd von Leb (espoiiiert^ nicht exponiert; onfefSi-bl^ mit Eotin gettrbty mit- 
gntoilt 

18. I. Lab, ungefärbt nnd mit Eoain gefärbt, Milch ungefärbt and mit 
Eoain gefärbt, werden dunkel and am Liebte 6 Stunden exponiert. 



licbtverbütnlne: trab, kein« Bonner 



Milch 


Ub 


I4ib 
e:qioniart 


Lab iuchtexi»on. 
(KontroÜ) 


1. nidit «qwnlert 1 | 
nngsllib« / 1 

i 


ungefärbt .... 
mit £oain gaitarbt . 


6 
8 


6 
8 


9. nicht exponiert 1 
mit Boain g«ttrbt Jh 


nngef&rbt .... 
pnit £oBin gef&rbt . 


16 
80 


18 
16 


8. exponiert ) 
oncefiUrbt J i 


ungefärbt ... 
1 mit £o8in gefftrbt . 


18 
86 


12 
24 


4. exponiert 1 
mit Eonn gefärbt j 


■ angefärbt .... 
1 mit Eoain gefärbt . 


56 
ISO 


ß6 
66 
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II. Versuche mit Lab und Milch, ungefärbt and mit 

Znsati von Brythrosin* 



19. I. Lab, ungefärbt und mit Erythrosin gefärbt, Milch nogiMrbt und 
mit Erythroain gefärbt, werden dtmkel und am Lichte 6 Standsn tttpimiwi. 
Lichtverh&ltniaae: trübe, keine Sonne. 



Ifileh 


Leb 


Lab 
exponiert 


Lab 

nicht expon. 
(KontroU) 


1 

1. aleht exponiert 1 
oofilirbi 1 


angefärbt .... 
mit Erytbroetn get 


8 
tt 


8 
10 


2. niebt exponittt 1 
mit Ekythr. gellibt J 


ongelhbt .... 
mit Eiytluoeiii gef. 


16 

Dach 100 Min. 
k«lD6 

Gertmraiiir 


16 
20 


8b exponiert ) 
mgeflürbt | 


vagjoUAH .... 
mit Erytbraain gel 

• 


18 


18 
30 


4. exponiert 1 
mitErythr. gefirbt j 

III. Vergleichen{ 
geui einsam expon 

26. T Exposition vo 
1 Labl&sung gemeinsai 
Thiseelielite. 

IJehtrerhlltniMe: Sc 


angefärbt .... 
mit Biythiodii gel 

ie Versuche mit j 
ie rten Lab- und I 

n 1 Lablöflung. 1 "/oo 
II mit 1 EosinlöBung 

mne» idtireise Mbe. 


80 

naeh 140 Min. 

getrennt 
i'arbstoff] 

Eosinlf^snng 
dankel and 4 


70 
110 

und mit 
ösungen. 

getrennt und 
[ Standen am 




Leb 


Lab 
exponiert 


Lab 
nicht expon. 
(KoatvoU) 


nicht exponiert 1 
ungefärbt | 

l| 


ungefärbt .... 
mit £o«in gefilrbt 1 
getreant expontort j 
mit Eoeia gefirbt i 
fueammen exponiert J 


14 
12 

120 


12 
12 

15 



90. 1. Exposition von l'/o Lablöaung, 1°/m Erythrosinlösang, getrennt 
and 1*/« LebUlenng gemeinaem mit 1% fitTthraeinUlannf dankel and im 
TnMi^te 6 Standen. 
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Lichtverhältnisse: trüb, keine Sonne. 



Milch 


Lab 


Lab 
exponiert 


Lab 

nicljt expon. 
(Kontroll) 


nicht esponiert 
nngettrht 

IV. Versneh i 

21. I Die « 

Nacht, ca. 12 Stan 
ihre VVirkaamkeit | 


■ 

1 

n 
de 


mit Eryth rosin gefärbt \ 

mit Erythrofin gettrbt 1 
nsammen exponiert J 

it 12 Stunden aafbei 

dO. I. 6 stunden exponiertei 
D, im Eiflschnnic eofbewahrt 

»rflft. 


13 
16 

7& 

rahrter Li 

1 LOanngen 
und heute i 


19 
15 

18 

EkblOsung. 

werden Aber 
nochmals auf 


Milch 


Lab 


Lab 
exponiert 


Lab 
uicbt expon. 
(Kontroll) 


nicht exponiert 
nngefiurbt 




mii Erythrosia gefärbt |^ 
getrennt anfbewahrt 1 
mit Erythrorin getftrbt 1 
1 niBaaimen aufbewahit J 


14 

18 

100 


12 
' 16 

22 



V. Versuche mit Exposition der LablOsnngen bei 
Luftzutritt und Luftabscbluf 8. 

3. IL Lab, unpofftrbt und it.i* Kri^iii repp. Er%'throain j^efärbt, wird 
teils in Reagenzröhrchen ?inter 1-nfUutritt, teils unter Luftabsciilufri in ge- 
scbloaseueu Glaszylinileru nach Absaugen «1er Luft 4 stunden exponiert. 

UchtTerhlltnlMe: Sonne, aeitwelae trftbe. 

Kidit exponierte Milch wird yemtat mit: 



Ub 


bei Luftzutritt 
exponiert 


bei Luftabscbl. 
exponiert 


nidkt exponiert 


unj^f ff\rl>t 

mit KoHiii gefilrbt 

mit Eiythroflin gelftrbt 


10 

Niu h VM Min. 
keine (teriununf 

Nach 12U Min. 

iMfa« fletfanoog 


10 
120 

120 


10 

12 

20 



6. IL Milch ungefärbt und mit Eosin rp?»p. Krytbrosin gefärbt, wird 
teile in offenen Glaszylindern unter Luftzutritt, teÜH unter Luftabscbluf» in 
gMcMoe»enen GlaaqrUndem nach Absaugen der Luft 4 Stunden exponiert. 

Ucbtrerhiltniaae : Bonne. 
AttMf für Bfgl«n«i nd. UV. 6 
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Nicht exponiertes Lab wird zagefflgt: 



, 1 il bei l^ftJtntritt 


bei riQftatwchl 

,.:.:[, .iiM.Tt 






18 


15 


12 


mit Eorin gsflrbt . . 


60 


86 


80 


mit Erythrocin gefilrbt 


60 


85 


80 



VI. Versuche unter der Eosin- resp. Ery throsinglocke. 

80. I, Lab aagelRrbt und mit Eoein biw. ^ythrorin geftrbt, werd«n 
teils unter der Eosin* reep. EiyUuonnglocIce, tdle direkt «m Togeidichte 

8 Stunden exponiert. 

Lichtverbaltnisee : trüb, keine Sonne. 
Nicht mponierte Milch wird yeraetzt mit: 



Lab 


anter Eosin* 
Glocke ezp. 


unter Ery thr. 
Glocke tjx(i 


direkt ezp. 


nicht ezp« 


ung«>frirlit ... 
mit l'losin ^'ol'ilrlit 
mit Erylbrubiu gel'. 

10, II Wiederholl 
am Sonnenlichte. 

Nicht exponierte ] 


10 
15 

ing des obig< 
IfUch wird ve 


10 
16 

m Verauches 

rsetzt mit: 


10 ' 8 
40 ] 10 
40 1 10 

bei Exposition 4 Stunden 


Lab 


unter Eosin- 
Glocke exp. 


unter Ery thr.- 
Glocke ezp. 


direkt ezp. 


nicht ezp. 


ungefärbt .... 
mit Eoein gefärbt . 

mit Eryüurosin geL 


12 

Nach lao Mio. 
«•ertimiinir bes- 


14 

NMb 120 MlQ. 
QeiiniMuiflr !>•>• 


14 

.Nach l'JOMin. 
k. (iorlnnuiig 

Hftcb 120 Mio. 
k. tieiltiiniaff 


10 
10 

10 



Resümee. Aus den mitgeteilten Versuchen ist ersichtlirli, 
dafs die Wirksamkeit einer Lablösung durch Exposition am Lichte, 
Damentlich bei Zusatz von sensibih'sierenden Farb.stoffen, bedeutend 
abgeschwöclit wird. Während z. B. eine bestimmte Lablösung, 
im Dunkeln aufbewahrt, die Gerinnung der Milch nach 8 — 10 Mi* 
nuten bewirkte, war die Wirksamkeit einer am Lichte exponierten, 
mit Eoflin oder Erythrosin gefärbten LtOaung untw denselben Be- 
dingungen um eine bis mehrere Stunden verzögert. Der Unterschied 
zwischen nicht gefärbter und sensibilisierter Losung war hei der 
Exposition auch l^er sehr deutlich, noch grOfser als zwischen der 
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nicht exponiertoD und expoDierten farblosen Lablösung, während 
zwischen der im Dimkeln aufbewahrten ungefärbten und der ge- 
färbten Losung nur ein geringer Unterschied nachweisbar war. 

Es wurde auch Milch der Einwirkung des Lichtes ausgesetzt, 
um festzustellen, ob die Gerinnungsfähigkeit derselben nach dem 
Lichteinfluls verändert wird. Auch hier stellte sich hieraus, dafs, 
währenddem die nicht exponierte gefärbte Milch ungefähr gleich 
rasch zur Gerinnung gebracht wurde als die nicht gefärbte, die 
mit Erain resj). Erythrosin gefärbte Milch nach Expomtion viel 
langsamer gerinnt als die sensibilisierte, nicht exponierte. 

Weitere Versuche sollten feststellen, ob durch getrennte Ex- 
position und nacliherige Verment^uug von FarbstolY und Lab- 
lösung der EinÜufc ein ähnlicher war. Es stellte ;^ich uIht lieraus, 
dafs die exponierte Eosinlösung auch hier nur datm wirkt, wenn 
sie schon während der Exposition mit dem Lab vtriiiengt i.st. 

Wurde die exponierte Lablösung über Nacht Hufbewalnt und 
erst etwa 12 Stunden nach der Exposition noclunals auf ihr« 
Wirk.samkeit geprüft, so waren die Kesultate ähnlieh lautend wie 
in den gleich nach der Ex{>osition vorgenommenen Unter.suchungen. 
so dafs eine nachträgliche Zunahme der Wirksamkeit einer ab- 
geschwächten Lablösung nicht angenommen werden kann. 

Der Eiofluls des Luftzutrittes bei der Abschwächuug der 
exponierten, sensibilisierten Lablösung war auch hier nachwei.sbar, 
obschon nicht so deutUch wie bei den früher beschriebenen bak- 
teriziden Versuchen und bei denjenigen auf Virulenzschwächung. 

Die Versuche unter der Eosin und Ery throsinglocke ergaben, 
dafs ungefärbte LablOsungen, welche durch Eosin- oder ErTthrosin» 
licht beUchtet wurden, nicht stärker verändert werden als unge> 
färbte, dem direkten Lichte ausgesetzte Losungen. Die unter 
Eosin- resp. Erythrosinglocke exponierten, sensibilisierten Lab- 
lOsungen verhielten sich ungefähr wie die direkt exponierten ge- 
färbten. Entsprechend der etwas schwächem Lichtintensität war 
auch hier die Abschwächung der Wirksamkeit eine etwas geringere. 



Aus unseren Versuchen geht hervor, dafs das diCEuse Tages- 
licht, noch mehr aber das Sonnenlicht von schädigendem EinfluTs 

6» 
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auf Wachstom und Virulenz pathogener Mikroorganismen (Slrepto> 
coccns pyogenes und DiphtberiebaciUus) , auf TetaiiOB* und 
Diphtherietozin sowie deren Antitoxine und auf Labferment ist. 
Immerhin mufs hier hervoigehobeu werden, dafo die bakterixide 
und die giftsentOrende Wirkung des Tages« bsw. SonnenBehtes 
bei der von uns gewählten Versuchsanordnung keine so starke 
ist, wie hftufig angenommen wird. Wiederholt konnten wir in 
unseren in den Monaten Januar, Februar und Mai ausgeführten 
VerBuohen nachweisen, dafs trota sweistündiger EIxposition am 
Sonnenlichte Diphtheriebasillen und Streptokokken, Tetanus^ und 
Diphtherietozine ihre Virulens baw. Giftigkeit noch nicht einge- 
bafst hatten. In einigen Fallen konnte selbst nach 6 — 6 ständiger 
Exposition am Sonnenlicht weder die bakterientotende noch 
toxinzerstOrende Wirkung desselben nachgewiesen werden. Viel 
schneller und frappanter tritt diese Wirkung ein, wenn das in 
belichtende Medium vorher mit einer 1 ^oo Eosin- oder Erythrosin- 
lösung, also einem sogenannten photodynamiscbeu oder sensibi- 
lisierendoii KarbslolTe gefärbt wird. Wie Mettler gezeigt hat, 
rufen auch geringere Konzentrationen dieser Farbstoffe diese 
Wirkung liervf)r, es dürfen aber nicht beliebige FarbatofEe, sondern 
eben nur sensibilisierende sein. 

Aus weiteren Versuchen geht hervor, dafs Lichtstralilen, 
welche durch fiul)injrlas filtriert werden, also »rotes Licht«, keine 
oder nur unbedeuunde Wirkung auf Wachstum und Virulenz 
pathogener iiakterien sowie auf Antitoxine hatten und zwar selbst 
nach tagelanger Belichtung. Es Idiob sich dabei ziemlich gleich, 
ob die exponierte Flüssigkeit sensibilisiert war oder nicht. Die 
Versuche erweitern die von Mettler angegebenen Resultate, in- 
dem trotz stärkerer Belichtung und längerer Expoaitionszeit 
pathogene Mikroorganismen nicht nur nicht abgetötet, sondern 
auch in ihrer Virulenz in keiner Weise verändert wurden. Wurde 
da^ T>icht in V^ersuchen mit Lab durch eine sensibilisierende Färb* 
stofUöeung filtriert, so liefs sich in der Wirkung gegenüber dem 
direkten Sonnenlicht kein deutlicher Unterschied konstatieren, 
auch sensibilisierte LablAsungen wurden dadurch nicht mehr als 
gewöhnlich beeinflufst. 
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Was die Erklfirangen der Lichtwirkutig ohne und mit Ben- 
aibUisalioii duioh die verschiedenen Autoren anbelangt^ so sind 
dieselben in der Arbeit von Mettler berdeksichtigt. 

Die neuesten Untersuchungen von Bie(") haben in Bestäti 
giiiig der An.sicht von Kruse ebüniails erhoben, dafs bei der 
LichtwirkLiiig iiel>eM der Schnd;- nng durch gebildete scbftdliche 
Stoffe wie Wasserstoffsuperoxyd dm Licht-slrahlen an und für sich 
schädlich wirken. Was die Wirkung der von Tappein or als 
photodynamische und von Dreyer als st ii-ibilisierende bezeich- 
neten FarbätoSe betrifft, so ist eine beiriedigeude Erklärung bis 
jetzt nicht erbracht. 

Unsere Untersuchangen haben die Resultate von Mettler 
bestntigl, und wir können ebenfalb die Wirkung von Eosin und 
von fiiythcosin mit Bu8k(^), Tappeiner und andern als eine 
Verstärkung der gewöhnlichen Licfatwirkung auffassen. In allen 
unseren Versuchen konnten wir ebensowenig wie Mettler einen 
qualitativen Unterschied in der Wirkung des Lichtee auf sensi- 
bilinerte und auf nicht sendbilimerte Nährböden konstatieren, 
sondern n«r quantitative, graduelle. 



8chlttrafolg«rungen. 

1. Die bakterizide Wirkung des Tages- bzw. des S(»nuen- 
lichtes Huf Bouiilonkulturen oder Aufschwemmungen von 
Streptococcus pyogenes und J )iph theriebazillen 
ist eine L^eringe. Die Wirknmg des Lichtes wird aber 
bedeulenci erhülit, wenn den Flüssigkeit* ti i;eringe Mengen 
(P/oo) äensibihsierender Farbstoffe, Eoäiu oder Erythrosin 
zugesetzt werden. 

2. Das Tageslicht wirict nicht nur scbftdigend au! die 
Lebensfähigkeit, sondern auch auf die Virulenz 
von Bakterien. Bei unserer Versncbsanordnung war auch 
diese Wirkung trots roehrstfindiger Expositionsseit keine 
bedeutende. Wurden die exponierten Aufschwemmungen 
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hingegen vorher mit Eosin oder Erythroein gef&rbt, ao 
war die vimlenuchwOehende Wirkung des Lichtes eine 
viel fitärkeie. 

3. Keimtötende und virulenzschwichende Wirkung des 
Lichtes gehen Hand in Hand ; immerhin konnte wieder 
holt beobachtet werden, dafs exponierte, sensibilisierte 

Kulturen nicht mehr virulent waren, obschon dieselben 

noch entwicklungsfähige Mikroorganismen enthielten. 

4. ÄhnHch wie pjegemiber virulenten Kulturen war die gift- 
zerstörende Wirkung des TagesHchtes gegenüber unge- 
färbtem Di{)htherie- und Tetanustoxin eine be- 
schränkte, währenddem sensibilisierte GiftlOsungen in 
ziemhch kurier Zeit ihre Giftigkeit für Versuchstiere ein- 
btifsten. Die sensibilisierenden Antitoxine von Diph- 
therie und Tetanus verloren am lachte ebeniaUa bald 
ihre spezifischen Eigenschaften. 

6. Labferment bttfst nach mehrstündiger Exposition am 
Tageslicht nnr wenig von seiner milehgerinnenden Eigen- 
schaft ein; wird die LablOsong mit Eosin oder Ery- 
throsin versetst« so tritt nach kurzer Belichtung eine 
deutliche Verlangsamung der Gerinnung ein. 

6. Wird das Tageslicht durcli Ruh in glas filtriert, so ist 

die baklerientötende sowohl wie die ciftzei.störeude Wir- 
kung aucli bei melirtji<^;iger Exposilion kaum nachweisbar; 
die seiisiltilisierleu Losungen werden ebenso wenig be- 
eintlufst als die niclit gefärbten. Die geringen ITnter- 
scLicdc lassen sich wohl auf eine auch widirend der 
Exposition im Dunkeln wahrzunehmende chemische Ein- 
wirkung des betretenden l'arbstuffes zurückführen. Das 
von un«? gej)rüfte jRote Licht« hat alsu weder eiue 
bakterizide uocli eine giftzerstöreude \\ irkung gezeigt. 

7. Das durch verdünnte Eosin- bzw. EtythrosinlOsnngen 
filtrierte Licht wirkt auf tingefftrbte und auf sensibili- 
sierte Flüssigkeiten nicht intensiver als das TagesUdit; 
die Wirkung des unverftnderten Tageslichtes 



Digitized by Google 



Von Dr. Hans Haber. 



87 



war vielmehr stets kräftiger als die Wirlcting des 
durch eisen sensibilisierenden Farbstoff filtrierten. 

8. Die sdiftdigende Wiiknng des lidites ist viel stllrker 

bei Lnftzutritt als unter Luftabschlufs. Dies gilt 

auch für die mit photodynamischen Farbstoffen gefärbten 

LÖ8unL;cii, wurden sensibilisierte Aufschweniinungeii von 
Bakterien oder Lösungen von Labferment bei Luft- 
abscblufs am Licht exponiert, so war die Schädigung 
derselben nicht stärker als in den ähuHch exponierten 
uicbt gefärbten Lösungen. 

Zum Schlüsse sei es mir gestattet, Herrn Privatdozent 
Dr. \V. S i 1 b 0 r ö c h ui i d t , Vorstand der bakteriologischen Ab- 
teilung am Hygiene - Institut für die Anregung zu der vor- 
liegenden Arbeit und für die Unterstützung bei der Auaführuug 
derselben bestens zu danken. 
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Von 

Dr. Otto Huntdmüller 

•VI Hoy» 4. W«Mr. 
(Mit lalel L) 

Professor Emmerich und Dr. Gemünd liatten die Be- 
obaciiUing gemacht, dafs .sich Typhusbaailleu, die in grofser An- 
zahl im Maiigfall Leitungswasser ausgesät waren, nach einigen 
Tapen darin nicht mehr durch die Kultur nachweisen liefsen, 
wäiirend der Nachweis in sterilem Wasser noch nach längerer 
Zeit gelaug. Da die chemische Znsunnn-r'nsetzung des Wassers 
in beiden Fällen so ziemUch die gleiclie war, konnte hierdurch 
das verschiedene Verhalten der Rakterion im Wasser nicht er- 
klärt werden. In dem nicht sterüisierten Wasser fanden sich 
nach diesen Versuchen sehr wenig Keime, nur 8 bis 10 pro ccm, 
80 dals auch diese die Vernichtung l^husbazillen nicht 
▼eroxsacfat haben konnten. Dagegen war in dem nicht sterilisierten 
Wasser eine grofse Menge Ptotosoen nachweisbar, während daa 
sterilisierte natürlich frei davon war. 

Aus diesen Beobachtungen glaubte Professor Emmerich 
die Abnahme der T^phusbakteiien im Wasser auf die Tätigkeit 
der Protoeoen surflckfOhren zu dürfen. Es gelang ihm auch 
durch die von Giemsa für die Malanaplaemodien vor- 
geechUigene Färbongsmethode Bacillen in den Pkotosoen, und 
swar waren letstere Flagellaten, nachzuweisen, auch konnte er 
die Bakterien in Yerschiedenen Stadien der Auflösung im 
FlagellatenkOiper sehen. 

AMhlT «r BfglWM. Bd. UV. 7 
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Auf seine Veranlassung und unter seiner gfttigen Beihilfe 
befafsto ich mich nfther mit diesen Beobaditongen. 

Die Versuclie wurden mit den verschiedensten Wfissern und, 
wenn nicht besonders erwilhnt, in diffusem Tageslicht bei Zimmer- 
temperatur angestellt Die Wasserentnahme geschah in storüem 
Glase, das halbgefaUt etwa 100 ccm faTste. Zum Veigleich 
wurde meist ein Versuch mit sterilem oder keimfrei filtriertem 
Wasser, d. h. Wasser, in dem keine Flagellaten waren, gemacht. 

lu allen ßruuDeu, Flüssen und Quellen, die wir unleräuchtea, 
ja selbst wenn sie erat gerade aus dem Boden herauskamen, 
liefsen sich Protozoen nachweisen, und zwar üind es in den 
reinen Wassern, z. B. dem Mangfallwasser (dem Müiicln ner 
Trinkwasser) Wasser aus einem Brunnen bei Schäftlarn etc., iiaiipt- 
sächlich die beiden Flagellaten arten Bodo ovatus und Bodo 
saltans, und unter diesen wieder besonders der erste. 

Mangfallwasser am 6. 5. 04 su je 3A 1*0 und 0,6 ccm 
in sterilisiertem Reagensglase mit einer grofsen Anzahl Typhus- 
bazillen yersetst, enthielt am IG. &. in allen Proben reichlich 
diese beiden Arten. Ja, in 0,05 ccm Kangfallwasser liefsen sieh 
auf diese Weise Flagellaten nachweisen, wfthrend in sterilem, 
auf gleiche Weise beschicktem Wasser keine Flagellaten ent- 
halten waren, so daTs also in 0«05 ccm Mangfallwasser mindestens 
ein Flagellat oder eine Spore yorhanden sein mufsto. Auf 
1 ccm MangfoJlwasser treffen somit im Sommer wemg^tons 
20 Flagellaten. 

Als Bakterienmaterial diente meist eine frische, 24 Stunden 
bei 37 " auf Agar gewachsene Typhuskultur, doch wurden auch. 
Versuche mit anderen Bakterien gemacht. 

Alle diese Versuche ergaben dasselbe Resultat, nach 2 bis 
3 mal 24 Stunden waren die Typhusbazillen aus dem Wasser 
nahezu yerBchwunden, wenigstens so, dafs sie sich durch das 
gewöhnliche Gelatine-Flattenverfahren nicht mehr nachweisen 
liefsen. 

Die Zalil der Flagellaten hatte dagegen ganz bedeutend 
xugenommen. 
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Sehr iDtoieBsant ist auch das Verbalten der Waaserbakterien. 
Diese Dahmen, solange die Flagellaten an den eingea&ten Typhus- 
banllen reichlich Nahrung fanden, beetlndig su, doch vom dritten 
Tage an wieder stetig ab und waren am vierten Tage bedeutend 
weniger vorhanden als bei Beginn des Versuchst da sie den 
stark vennehrten Flagellaten jetzt leichter sur Beute fielen. 

Vereooh vom 6. V. 1904. 

a) Das Wawser aas dem Brnnnen des hy^eniBchen iDstituts hatte am 
6. V. eine Keimzahl von 6930 pro 0,05 ccm (geeähli nach 40 Stunden), also 
in 1 ccm 138 600 Waaserbakterien und eine ziemliche Menge von Flagellaten, 
lDfiiM»i«ii and «ndwen FrotcnoMi. 

Von diesem Weaaer werden 100 eem mit einer Oie einer friaehen 
Typhusagarkultur versetzt und wiederholt nmgeschüttelt, um das Bakterien, 
material gut ru verteilen. Davon wird sofort eine Öse, die etwa 0,006 ccm 
fafst, zu einer (ielatineplatte aoagegosseu. Diese Platte, die 24 Stunden bei 
S2* im Wtanesdmnk geetanden bat, ergibt am : 

7. y. . . . 176400 Kolonien pro Platte 
nach 24 Std. 20070 > > > 
* 2X24 » 360 » . » 

Unter diesen 360 Kolonien waren nur noch einige wenige, welche 
tjrpbnebeadUenverdttclitigee Aneeeben betten. 

b) am 7. V. wird der Veraucb mit Waeaer ana dem Brunnen des 

hygienischen Instituts wiederholt, nach Zusatz einer Öse einer 24 Stunden 
bei 36° gewachsenen Typhnsatrarkultur und kräftigem Umschtltteln werden 
drei öiaen des in&sierten Wassers zu einer QeiaUneplatte ausgegossen, auf 
dieser wachsen in 24 Stunden bei 22° im 

Wannesdirank S1490O Kolonien 

aus 3 Osen nach 24 Std 20^10 > 

> 6 » > 48 » 7200 » 

Eine Identifizierung der wenigen, nach 48 Stunden vorhandenen typhus- 
basillenAbnlichen Kolonien wurde nicht ausgefahrt. 

Veranöh -vom 19. V. 1004. 

Wasser aus einem Brunnen in der Nähe des Bavariadenkmala enthftlt 

in 0,01 ccm 27rH> >\'a88erbaktcrion. Zu 100 ccm werden drei Osen einer 
frischen Typbuaagarkaltur gesetzt und hiervon nach mehrmaligem Um- 
Bchütteln fünf Osen k 0,00d ccm zu einer Gelatinepiatte ausgegossen. £s 
wachsen auf der wie im vorigen Veisodi 

behandelten Hatte 26! 000 Kolonien 

ans 6 Ösen nach 20 Std 195300 » 

> 6 > * 46 > ..... 135000 > 
t 6 > t 68 8380 > 

daronter aefar wenig tyiAasbaslIlenäbnlicbe Kolonien. 

7» 
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Venraob vom 10. T. 1004. 

MAnohefier LeltoiigiiraaBer (Uragtellwwnw) entblH ftiii 19. V. in 

1 com 4 Kolonien des Bac. üuorescens liqnefacient. Hiervon werden 100 ccm 
mit drei Osen einer frischen TyphuH»parkiiltuT versetzt nnd nach gutam 
Umtchatteln drei Osen stt einer Platte aobgegossen. Es ergeben sich 

sofort lftl90O Kolonial 

«HB 8 Ombii nach 24 Btd. 66700 » 

1 8 > • 46 > 18900 > 

Werden von diesen letsteren alle verdächtigen Kolonien alt Tjphv» 
baiiUen goifthl^ ao «rgaben aich 3480 TjrphnabaaiUenkoioniaa. 

Waren in einem Wasser schon an und für sich viele Flagel- 

lateu euihalten, so lufal sich schon nach einer Stunde eine deut- 
hche Abnalime der eingesäten Typhusbazillen konstatieren, während 
Typhubbazillen im sterilen Wasser nach dieser kurzen Zeit sogar 
öfters etwas zugenommen hatten. Dies letztere erklärt sich 
daraus, dafs viele Bakterien der Agarkultur in Teilung begrifien 
waren, als sie ins Wasser \erirapft wurden, in welchem sich 
alsdann die TVilungr in der ersten Stunde noch vollständig voll- 
zog. Stellt*' man m iiiilich eine f?tarke Srispension von Typhus- 
bazillen in einigen Kubikzentimetern sterilen Wrissers her, Hefa 
diese etwa 1 Stunde stehen und verimpfte hiervon, so fand keine 
Vermehrung statt 

YesBuohe ran 90. VL 1004. 

a) Waaaar ana dem BmiuMii des hygieniacihen Inatitata wird mit einer 
Oae «liier friachan lyphoaagaiktiltvr vataatit, Dia ana drai Oaaa gagoaaana 
Flatta ergibt 

sofort 199860 Kolonien 

nach 1 Std 1 4P 680 » 

b) Ein am selben Tage wiederholter zweiter Versuch ergibt aua drei 0»en 

aofort 124830 Kolonien 

naeh 1 Btd. 81900 > 

VeranölM yom 21. VL 1004. 

a) Waaaar an« dam Brannan daa hjiianiadiam Inatitat^ auf diaaalba 

Waise wie in den vorifen Taranchaii init ^yphnakaiman varaatat, aiigibt 
ans drei ^sen 

sofort 241650 Kolonien 

nach 1 Std 140598 > 

■pto Flatta. 
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b) Im itvOmenden Dampf steriliiicrtM Wmmt ans dem Bnmnen 
des Instttats witd gleidifBlIt mll Typhnabadlton Tenwtat imd «nthill in 
drei Osen 

sofort l<H!iMJO TyphoBkeime 

saidi 1 8td 901600 > 

Versuch vom 22. VI. 1004. 

a) 100 ccm Wasser aus dem Instituts- Brunnen wird mit fünf öaea 
einer Aufschwemmung in 2 ccm «terilom "WasMirs einer frischen Agartyphus- 
bazüieukultur versetzt^ die eine Stunde lang gestanden hat. Aub drei Ösen 

sofort G4 350 Kolonieik 

nach 1 Std 43497 » 

b) 100 ccm atecilisiertes Wassttr mm dem InatitatelminiMn wie b«i a) 
bebandelt ergibt 

sofort G0108 Typhuskolonien 

nach 1 Std. Iifi875 > 

> 48> ........ 11 700 > 

* 11 X34 Btd. 387 > 

Der folgende Versttöh seigt, dab auch die Waeeerbakterien 
ebenso schnell wie die Typhnsbasillen Ton den Protosoen ge* 
fressen werden. 

Am 93. VI, wenden sn Waner ans dem Inatttatabniiuiein drei den 
dmer ftiadton, 84 Standen b«t 87* anf Agar gawacbaenem Knltar dea BacUlos 

fluorescens liquefaciens gesetzt und bierron dr^ Ösen SO einer Gelatine' 

platte aasgegoBsen ,- man erhalt auf der Platte 

sofort 852000 Kolonien 

na«h 1 Std 864600 > 

> 94 » 11160 > 

Versnob vom 29 VI. 1904. 

Aus dem InBtitut<*brunnen werden drei Ösen in ein Bouillonröhrchen 
verimpft and dieses 24 Standen bei 37^ im Wärmeischrank stehen lassen. 
Ten dieaar Bonillonknltor, In dw alcb die Waaserbaktetien wihrand dieser 
Zeit aabr reichlich vermehrt hatten, werden djti Oaen zu ca. 100 cbm 
Wasser ans dem Hmnnen den hygienischen InHtituts gesetzt. Auf dtt iOfort 
nach der Einsaat aus 3 Ösen gegossenen Gelutinepiatte wachsen 

sofort 260 3S0 Kolonien 

nach 1 Std. 986894 » 

» 84 24930 > 

> 48 2160 » 

Die Temperatur spielt bei der Vemicbtung der Bakterien 
aacfa eine Bolle; nadi meinen Usherigen Versachen schdnt 
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S6 — 30^ C das Optimum fOr die Entwicklung und FreU- 
tätigkeit der Protozoen zu sein. Auch das lAßtit scheint einen 
EinfluTs hierbei auszuttbra, doch sind die Versuche hierüber noch 
uicht abgescblossea. 

Vvtmaidb, -vom 24. VI. 1004. 

a) WaMer ans dam loatitotabniiiiien wird mit ainer Maehan ly^na- 
kaltnr varaatst and bai 26* 0 im Wflnnaachrank gdultan. 

Ans drei Caan wacliMii 

sofort 4-28 400 Kolonien \ gestählt 

nach 1 Sid 340000 » l nach 

> 24 > 79S00 > 48 8td. 

naeh 48 Stnndeo Platte faat atoril, TjrphuabasOlan nicht mahr aachwaiabar. 

b) Starllaa Waaiar aoi dam Inatitntsbnuinan wie, bat a babandalt, ari^bt 
ana drai Ösen 

«ofort 815000 Kolonien 

nach 1 Std. 831794 > gexttblt 

> 24 » . . < . . 28(960 t na ffh 

> 4X24 8td. . . . 10845 t 48 8td. 

> 14 X 24 > . . . 640 « 
nach 20 X 24 Stunden Platte steril. 

Während die Abnahme der Bakterien nach 1 Stunde sehr 
betrftchüich ist, ist sie nach der zweiten Stunde nur gering. Dies 
erkl&rt sich daraus, dafs die FlageUateu sich in der ersten Stunde 
yoUgefressen haben und in der sweiten Stunde verdauen, wie ich 
dies wiederholt unter dem Mikroskop beobachten konnte. 

VerBuch vom 26. VI. 1004. 

a) Mit Typbaakeimen veraetxtes Waeser aus dem Institutsbrunnen wird 
bei 80* 0 im Wlrmaaebrank gehalten; ana dzal Oaan waehaan 

aofort ........ 158776 Kolonien 

nach 1 Std ]0-_mmio > 

» 2 . 10191)4 > 

» 4 » 87957 . 

> 24 > 83980 > 

naah 48 Stunden Hatte bleibt fast ataril. 

b) Dersalba Varandi mit atniliaiartom Waaaar aoa dem Inatitatabnunan 

ana drei önen 

Bofurt I^t5075 Kolonien 



gezählt 

nach 
48 Std. 



nach 1 Std. . . 
> S4 » 
» 2 X 24 8td. 
. 4 X 24 » 
» 13 X 24 > 



203 180 
128180 

108 420 
59580 
2970 



gesftblt 

nach 
48 Std. 



Digitized by Google 



Von Dr. 0. HnntemflUer. 



95: 



Bteh 19 X 34 Standen Platte fort eteril» nach 88 X S4 Standen werden 
10 Ösen in Booillon ftberingen; bei 87* G im WArmeedunnlc entwickeln iidi 
Typhoabuilldn. 

Verimpft man eine geringere Zahl Typhnskeime ins Wasser, 

so uehmen auch die Flagellaten nicht in dem Mafse zu, als wie 
bei gröfserer Aussaat, auch spielt hierbei die Menge der schon 
vor dem Versuch im Wasser befindHchen Flagellaten eine lioUe; 
da die Bazillen bei der geringen Anzahl der Flagellaten den 
Nachstellungen derselben eher entgehen, so können sie sich auch 
länger im Wasser erhalten. 

Am 7. VII. wird zu Mjino-falhvasser eine Ose einer Aiii- 
schwemmung einer frischen Typhusbazilleukultur in sterile.«i 
Wasser gesetzt. Auf der sofort aus 3 Ösen gegossenen Gelatine- 
platte wachsen 45 (XX) Kolonien. Die Anzahl der Flagellaten ist 
nach 24 Stunden nicht sehr beträchtlich vermehrt. Am 17. VII. 
werden 10 Ösen in ein BouiUonröhrchen verimpft und dies 
14 Stunden bei 37* C im WÄrmeschraok gehalten. Von dieser 
Bouillonkultur werden 3 Ösen zu 3 Gelatineplatten verarbeitet. 
Auf Platte 3. wachsen neben vielen Wasserbakterien auch einige 
Tvjihuskolonien, die in Bouillon tiberimpft und nach "i4 stündigem 
Wachstnm bei 37^ C dureh die Agglutination als Typhus er- 
wieseo wwden. 

Ebenso liefsen sich in einem sveiten, am gleichen Tage mit 
HangfallwasBer angestellten Versuch, der nach der Einsaat 35010 
Kolonien in 3 Ösen entliieU, nach 10 Tagen Typhusbasillen 
durch die Agglutination nachweisen. 

Aus zwei anderen Proben, die am 11. VII. mit einer grofsen 
Ansshl Typhuskeime yersetzt wurden, und von denen die eine 
in 3 Ösen sofort nach der Aussaat 285000, die andere 405000 
Keime enthielt, liefsen sich auf die oben angeführte Weise nach 
6 Tagen Typhusbazillen durch die Agglutination nachweisen. 

Alle diese Versuche geben dasselbe Resultat; die in grofiaer 
Zahl ins Wasser verimpften Typhuskeime werden durch die 
Protozoen in wenigen Tagen vernichtet oder wenigstens so 
dezimiert, dafs sie nur noch schwer im Wasser nachzuweisen 
sind. Die Flagellaten haben sich während dieser Zeit ganz 
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bedeutend vermehrt und nehmen erst aHmählich wieder bis anC 
ibien früheren Bestand ab. Über ihre Zahl genaue Angaben zu 
nuu^en, ist jedoch nicht möglich. 

Im sweiten Hefte des 52. Bandes des Arebiv für Hygiene, 
8. 208, yerdffentlioht Dr. W. Hoff manu Untenucihungen aus 
dem hygienischen Institut su Berlin: über die Lebensdauer der 
Typhusbaiillen im Aquariumwasser, welobe im wesentliobea die- 
selben Resultate eigaben wie die meinigen. 

Am 10* NoTember 1904 hatte er eine l^phusaulschwemmung 
in ein Aquarium gegossen. Gleich nach der Aussaat fanden sich 
S86416 Typhuskeime pro 1 com Aquariumwasser mit 69 690 Wasser 
keimen. Am 18. Hai, also nach etwa dreimal 24 Stunden, wurden 
von der Obeiflftche des Wassers an irerschiedenen Stellen 4 Ösen 
entnommen und auf Drigalski-Conradi-Platten ausgestrichen. 
Hieraus wuchsen bis sum nttchstsn TSge swei verdScbtige Kolo* 
nien, von denen nur die eine durch die Agglutination als Typhus- 
kolonie festgestellt wurde. Nehmen wir an, dab die Öse, wie 
die unsere, etwa 0,005 ccm fafste, so fand sich also in 0,02 ccm 
nach dreimal 24 Stunden ein Keim, in 1 ccm 50 Keime. Also hatten 
die Tyfibusbazillen nach diesem Versuche innerhalb dreimal 
24 Stunden in einem Kubikzentimeter von 336416 auf 50 abge- 
noiiiinon. Am 18. Mai, also nach fünfmal 24 Stunden, liefsen sich 
auf diese Weise keine Tyj)huskeime mehr nuchweisen. Auch die 
Wasperbakterien hatten ain 31. Mai von anfangs 59590 auf 900 
abgenommen und betrugen am 11. Juli 1518 pro ccm. Ein Be- 
fund, der mit dem meinen gleiolifnlls übereinstimmt. 

Hätte Herr Dr. Hoff mann audi deni Verhalten der Pro- 
tozoen Beachtung geschenkt, so würde er ihre Zahl in den ersten 
Tagen, solange sie reichlicheres Futter hatten, bedeutend vermehrt 
gefunden haben, alsdann wären sie erst allmähhch zu ihrem 
alten Bestände bei Beginn des Versuchs wieder herabgesunken. 
Er wOrde also auch in diesem Punkte su demselben Resultat 
gekommen sein wie ich: 

Dafs sich durch das Anreicherungsverfahreu am 19. Mai 
aus 45 ccm Aquariumwasser und am 7. Juni aus 90 ccm noch 
l^husbasillen nachweisen liefsen, ist nichts UngewOhnliohes und 
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stiinmt mh mit memeo BeobAcbtungen übeiein. Siehe Ver- 
«aehe vom 7. mid 11. Juli. 

Ob aber die Typhiukeime in dieser Verdünniuig eine In- 
fektion Teranlaseen können, dae erscheint mir sehr sweifelhaft, 
sumal anch die SelbetinfektioneTenmche von Pettenkof er 
und Emmerich dafür qneohen, dab Infektionen vom Inteetinal- 
traktoB ans in der Regel nur durch Zufuhr gröberer Mengen 
pathogener Bakterien inetande kommen. 

Wenn aus den obigen Versnchen schon henroEgeht^ dafs 
die Abnahme der Typhnskeime Im Waaser durch die T^tigkdt 
der Protosoen bedingt ist, so wird dies durch die mikroskopische 
Untersncbang aufser allen Zweifel gestellt. 

Da bei Trockenpräparaten der ProtosoenkOrper nicht intakt 
bleibt, und nicht die verschiedenen Stadien der Bakterienaufnahme 
und N'erdauuiiL^ ^^icii verfolgen lassen, so versuchte ich, die Beob- 
achtungen an lebenden Protozoen zu machen. Das Präparat 
im hängenden Tropfen war hierzu nicht brauchbar, da die tiefer 
liegenden Schichten, m denen sich die Protozoen nieist aufhielten, 
unter dem Mikroskop hei starker Vergröfseruug nicht einzuslellou 
waren und die schnell bewt-^zlit heu Proiozoen leicht aus der ein- 
gestellten Ebene verschwanden, ich versah daher ein Deck- 
gläseben an den vier Eckeii mit kleinen Wachafüfsen, wie es 
bei zoologischen Untersuchungen üblich ist, deckte dieses über 
den auf dem Objektträger befindlichen protozoeuhaltigen Wasser- 
tropfen und konnte durch Abschmelzen der WachsfQfscben mit 
einem erwAimten Glasstabe oder einer Platinüse den Tropfen in 
einer ganz dünnen Schicht ausbreiten, ohne dafs die Protozoen 
hierdurch beschädigt wurden. Sie schwammen sehr lebhaft im 
Präparat umher und konnten jetzt auch bei starker \' ergrOlaerung 
unter dem Mikroskop bequem beobachtet werden. Z e i fs* homogene 
Immersion: 

Brennweite 3,0 mm 

Kompensaiionsokular 12 > 
Tttbuslänge 160 » 

Diese Methode hatte aber noch weitere Vorteile. Der Sauer^ 
Stoff der Luft hatte aum Tropfen stets Zutritt^ das verdunstete 
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Wasser IftTst sich leicht ersetxen, und der Zusats der Bakterien 
konnte bequem su jeder Zeit erfolgen, so dats man den Vor> 
gang bei ihrer Vernichtung durch die Protozoen von Anfang an 
beobachten konnte. 

Das Ph>tosoenmatedal war unschwer zu erhalten. Zu einigen 
Kubikzentimetern eines an Protozoen reichen Wassers setzte ich 
im Reagun ise so viel frische Tjrphuskeime, bis eine deutliche 
Trübung auftrat, wartete nun einige Tage, bis diese Trübung 
wieder verschwunden war und hatte jetzt in dem Wasser 
eine grofse Zahl von Flagellateu und Inluburien. Aus Mang- 
fallwasser konnte ich auf diese Weise nur die beiden Flagel- 
latenarten, Bodo ovatus und Bodo saltans (bestimmt von Herrn 
Dr. Doileiu) züchten. Im Wasser ans der Ruhr, das acht 
Monate lang gestanden hatte, in welchem sich mikroskopisch 
keine Protozoen mehr auffinden Uelsen, konnte man nach Ein- 
saat von Typliusbazillen eine reichliche Menge von Protozoen 
nachweisen. Beim Wasser auR d^m Brunnen des hygienischen 
Instituts, dos seit dem 23. Juli 1904 im Dunkeln gestanden und 
in dem sich die Flagellateu auf Zusatz von Typhusbazillen 
reichlich vermehrt liatten, fanden sich am 17. Februar dieses Jahres 
bei mikroskopischer Untersuchung keine beweglichen Flagellateu, 
dagegen viele Sporen, die sich unter dem Mikroskop auf Zusatz 
Ton 1 yphusbazillen zu Flagellateu entwickelten. 

Nach einigen Tagen, während welcher Zeit die Ph>be am 
Lichte gestanden hatte, Uelsen sich in dem Wasser auch ohne 
Bakterienzusatz Protozoen nachweisen, doch waren diese sehr 
wenig beweglich und nicht gröfiser als die Sporen, hatten aber deui* 
Hebe Geifseln und kontraktile Vakuolen. Auf Zusatz von Typbus* 
bazillen wurden die Bewegungen sofort lebhafter und nach einiger 
Zeit hatten sie die gewöhnliche Qtötae der Flagellateu erlangt 

Da die Beobachtung des ungefärbten Präparates schwierig war, 
obwohl ich schon hier sehen konnte, wie die Bakterien von den 
Flagellateu aufgenommen wurden, so suchte ich durch verschiedeue 
Färbungen diese Schwierigkeit zu heben, doch die Protozoen wurden 
durch die Farbstoffe, selbst in geringer Konzentration, getötet. Teh 
▼ersuchte daher, die Bakterien zu färben, und es gelaug mir, ein 
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Verfahren za finden, bei welehem die Eigenbew^nng der Bak- 
terien nicht beeintrftchtigt wurde. Eine öee Agarknltur von 
Typhusbazillen mit lebhafter Eigenbewegung wird auf einen Ob- 
jektträger gebracht, und hierzu, ohne das Ifaterial weiter zu 
verreiben, ein Tropfen einer starken, w&lkrigen Methylenblau- 
lOsnng gesetzt. Den Farbstoff lasse ich unter leichtem Er- 
wftrmen ttber der Flamme etwa 10 lünaten einwiiken; damit 
die Bazillen nicht eintrocknen, setze ich mit der PlatinOse ein 
oder zwei Wassertropfen hinzu und rühre zugleich gut um. 
Dann übertrage ich die mit gefärbtem Bakterienmaierial beladene 
Öse in einen zweiten Tropfen und von da in einen dritten etc., 
bis sich der letzte Tropfen nur mehr schwach blau färbt. Dieser 
enthält dann noch eine genügend grofse Menge Typhu^keirae, 
die man ruhig dem die Protozoen enthaUcnden l'räparat zusetzen 
kann, ohne befürchten zai müssen, dafs diese absterben. Die 
Protozoen verhalten sich beim Ergreifen der Bakterien verschieden. 
Einige Arten, wie namentlich Bodo saltans, erjagen ilire Beute 
im Herumscliwärmen und eignen sich daher nicht so gut zur 
Beobachtung. Der Bodo ovatus liegt meist während der Frefs- 
tmd Verdanungsperiode still, und man kann an ihm daher diese 
Vorgänge sehr gut und fortdauernd beobachten. 

Die folgenden Untersuchungen sind am Bodo ovatus ge- 
macht, der sich in jedem Ton uns untersuchten Wasser fand 
und auf Bakterienzusatz besonders stark vennehrte. Gleich nach 
dem Zusatz werden die nach der vorhin angegebenen Methode 
gefilrbten Tjrphusbazillen durch die Geifseln des Flagellats her* 
beigestrudelt. Nach wenigen Minuten sieht man, wie ein Ba* 
zillus von dem Protoplasma umtiossen wird und sich jetzt am 
Rande desselben in einer Nahmngsvakuole befindet. Bald folgt 
ihm ein zweifer und sofort. Bei reichlichem Bakteiienzusats 
kann man nach einer halben bis ganzen Stunde den Flagel- 
laten mit Bazillen ganz vollgefressen sehen. Dieser hOrt jetzt 
mit der Bakterienaufhahme für eine l&ngere Zeit auf und liegt 
rabig, er verdaut. Erst nach etwa einer halben Stunde kommt 
wieder mehr Bewegung in ihn, er streckt sich in die Länge, um 
dann, nachdem er seine alte Gestalt wieder angenommen hat, 
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im Wasser umher zu schwimmen. Von da Ab ist die weitere 
Beobachtung schwierig. 

Den VeidauimgiT(»gaag beobachtet man am besten, wenn 
man «ine geringere Bakterieniabl sugesetxt hat, alsdann kann 
man die ycnchiedenen Stadien von der Aufnahme bis rar 
volligen Auflösung der Bakterien verfolgen. Zuerst sieht man 
den Basilius, wie schon oben gesagt, am Rande des Flagellaten- 
kOrpers in einer Nahrungimkuole in heftiger Bewegung. Er 
sucht aus dem ihn umschlielbenden Protoplasma wieder loe su 
kommen, und manchmal gelingt es ihm auch, besonders wenn 
die Flagellaten durch lAngeres Verweflen im Ftftparat nicht mehr 
so lebensfähig sind. Meist jedoch rflckt die Vakuole mit dem 
BasiUua mehr in die Mitte des Protoplasmas vor und vereinigt 
sich mit anderen, die auch noch bewegliche Bakterien enihaltan. 
Die Bewegungen derselben dauern noch sehn Bünuten an, 
werden allmählich schwächer und hören dann ganz auf; jetzt 
beginnen die öiugeschlosseuen Bakterien nach und nach zu 
zerfallen, die Zerfallprodukte fliefsen zusammen uiul nach 
einiger Zeit sind auch die letzten Reste von ihnen versciiwuudou. 
Auch das Methylenblau scheint chemisch verändert zu werden^ 
denn die Flagellaten, die mit blaugefärbten Bakterien förmhch 
vollgepfropft waren, haben narb der Verdauung derselben ihr 
ursprungliches Aussehen wieder bekommen und sind nicht blau 
gefärbt. Diese Beobachtuugeu kann man, wenn man das ver- 
dunstete Wasser des Präparats von Zeit zu Zeit durch frisches 
ersetzt, längere Zeit ausdehnen (man setzt am besten von dem 
Protozoen haltenden Wasser zu, da man auf diese Weise wieder 
neue lebenskräftige Individuen im Präparat bekommt). 

Durch diese Versuche und mikroskopische Befunde ist es 
wohl über allen Zweifel festgestellt, dafs die Vernichtung der 
Typhuskeime im Wasser nicht durch daa Überwuchern und die 
Konkurrenz der Wasserbakterien, sondern hauptsächlich auf die 
Tätigkeit der Protosoen zurückzuführen ist. 

Ob und welchen Einflufa hierbei Licht und Osmose ausüben, 
soll noch nfther untersucht werden. 
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Ober den Gewichtsyerlnst des Fischfleisches beim 

Dünsten. 

Von 

Dr. Friedrich Petors, 

AMlitaaten dM InttltiitM. 

(Aan den HygieuiacheD Insütttten der UniveniUt Berlin. Direktor; Cieh. 
MedianKlnt Fkol Dr. H. Bnbner.) 

Die meisten was yorliegenden Aoalyeen von Nahrangamitteln 
betreffisn die ZroeammeiieetsuDg der Rohmaterialieii. Von diesen 
Angaben ausgehend, sdilieTst man bei diätetischen M afsnahmen 
and Untersnehnngen auf dem Gehiete der EmAhrangslehre dann 
Eomeist aof die Zussmmenfletsnng und den Wert der sugefflbrten 
Nahrung. Doch genügt, wie Ruh n er in seiner Physiologie der 
Nahrung und Ernährung'^) betont, die Betrachtung der Roh- 
materialien nicht als Basis für die Emfihrungslehre, denn die 
Nahrungsmittel werden bei ihrer Zubereitung mehr oder minder 
Terftndert. Der Faktor, welcher dabei fast stets in Anwendung 
kommt^ ist das Erwärmen; den Einflufs desselben hat Rubner 
nach Terscbiedenen Richtungen teils selbst, teils durch seine 
Schüler untersucht. So fand Nothwang-), dafs bei der durch 
die Wärme hervorgerufenen Veränderung aus dem Fleische neben 
dem Wasser und Salzen Kxiraktivstoff und etwas Eivveifs aus- 
tritt. Den so eintretenden Eiweilaverlust studierte weiterhin ein- 
gehender für verschiedene Fleischarten von Säugetieren Ferrati^). 

1) V. L e y fl e n , Handbuch, 2. Aufl., I. 

2) Dieses Archiv, Bd. XVIII, S. 80. 
a) Di«SM Axäu^t Bd. XIX, 8. 817. 
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Da nun schon nach den alltfigli^en Erfahrungen in der Küche 
Fischfleiflch aich beim Erwärmen hinsichtlich der Gewichts* 
abnähme etwas anders zu verhalten scheint als Bind fleisch oder das 
Fleisch von anderen Säugetieren, so forderte mein hochverehrter 
Chef, Herr Geheimrat Bub ner, mich auf, die Gewichtsabnahme 
von Fisohfleisch au studieren. Ffir die Anregung zu diesen Unter« 
suchungen spreche ich ihm an dieser Stelle meinen verbindlichsten 
Dank aus. 

Die Gewichtsabnahme interessiert uns nicht so sehr hin- 
sichtlich der Qualität, als vielmehr wegen der Quantität, und zwar 
aus folgendem Grunde: Was verloren geht, ist grölstenteils 
Wasser, welches durch die bei der Koagulation des Eiweifses 
eintretende Schrumpfung unter beträchtlichem Drucke ausgeprefst 
wird; die zurtlck bleibende Masse wird also reicher an Trocken- 
substans. Je reicher so das Fleisch an Trockensubstanz wird, 
desto mehr geronnenej? Eiweifs wird sich in dem Fleische finden 
und desto zahlreicher die in einem bestimmten Volumen ent- 
haltenen Muskelfibrillen sein. Sie werden enger aneinander ge- 
rückt sein und zugleich zäher, so dafs der den Kauwerkzeugen 
sich entgegenstellende Widerstand erhöht ist. Die Kaubarkeit 
hat aber auch sweifellos einen bestimmenden EinfluTs auf die 
Schmackhaftigkeit einer Fleischsorte, Freilich hftogt dieselbe 
noch Ton anderra Faktoren ab, aber die Gewichtsabnahme gibt 
uns doch einen MaTsstab. Und auch ein «weiter Punkt ist zu 
berttckstcbtigen. Wir können wohl annehmen, dals Speisen, die 
den KauweAzeugen keine so grofse Arbeitsleistung auferlegen, 
besser zerkleinert werden ; es wird daher bei ihnen weniger leicht 
die Gefahr eintreten, dafs grObere Stücke in den Darmkanal 
gelangen, die dann nicht verdaut werden. Also auch die Aus- 
nutzung wird in Beziehung treten können zu der Gewichtsab- 
nahme. Allerdings ist auch die Ausnutabarkeit wieder von so 
vielen Verhältnissen^) beeinflulst, dafs uns die Gewichtsabnahme 
nur emen Fingerzeig goboi kann. 

I) Bnbner in Leyden, Huadbneh, S. Aufl., I, 8. 118. 
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Bei meioen UatonuchuDgen ging ich in folgender Weise vor: 
Die Bleche, anagenommen der Lachs, worden lebend ins 
Institut gebracht, getDtet und sofort Terarbeitet. Nachdem sie 
sunftehst abgeschuppt waien, wurden aus dem Bückenmuskel 
Stückchen Ton dem in der Tabelle angegebenen Gewichte, die frei 
von Grftten, Schuppen und Muskelhaut waren, heraui^eechnitten, 
zwischen xwei UhrschaJen gewogen, und die einen sofort getrocknet, 
die anderen gedünstet. 

Die daeu bestimmten Stückchen wurden sofort nach dem 
Wägen in hohe Becherglfiser gebracht, welche mit einem Kork 
luftdicht verschlossen waren. Der Kork war durchbohrt Ton 
einem Draht, der ausgebogen war in einen Haken, an dem das 
Fleischstückchen hing, und ein kleines korbartiges Geflecht. 
Diese Vorsicht mufs man bei Fisclifleisch gebrauchen, da es bis- 
weilen durchsclineidet. Die Gläser mit den Fleischstücken kamen 
in den Dampliopi und wurden von dem Zeitpunkte, wo das 
Thermometer 98,5" C zeigte, eine Stunde daringelassen. Nach 
dem Abkühlen wurden die Stückchen gewogen und ebenfalls 
getrocknet. Die Trockenbestimmung des Fleisclies geschah in 
der üblichen Weise im Dampfwassertrockenschrank bis zur Ge- 
wichtskonstanz. 

Bei einer Reihe von Fiscbstückchen wurde eine F'ettbestim* 
mung angeschlossen, die im Soxhletsohen Extraktionsapparate 
vorgenommen wurde. Nach dner erstmaligen Extraktion wurde 
das Material weiter zerkleinert und zemeben und nochmals ex- 
trahiert bis zur Gewichtskonstanz des Atherextraktes. Die ;Be- 
Stimmung des Fettes mala ausgeführt werden, denn wir müssen an- 
nehmen, dafs die Gewichtsabnahme von der Menge des koagulieren- 
den Eiweifses abhflngt; eui höherer Fettgehalt könnte daher durch 
das relative Zurückdrängen des Eiweifses das Endresultat in dem 
Sinne beeinflussen, daüs fettes Fleisch im Verhältnis zu seiner 
Masse durch die Hitze nur wenig an Gewicht verli^, mageres 
aber weit mehr. Weiterhin ist zu herückn«ditigen, dals nach 
Rubners') Erfahrungen fettes Fleisch die Wärme weniger gut 

1) V. Leyden, Handbuch, 2. Aufl., I, S. 88. 
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leitet; dieselbe könnte in fettes Fieiscli also weniger durchdringen, 
so dafs zu einer bestimmten Zeit noch niciit alle Eiweifsstoffe 
geronnen wären, denn, wie Milroy^) im hiesigen Institut« ge- 
zeigt hat, nimmt die Menge des koagulierten fliweifaes mit der 
Temperatar zu. 



Die Resultate meiner Untersuchungen habe ich lu folgeuder 
Tabelle zusammengestellt : 
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Sommerkarpfen I 


26,06 


18,49 


29.06 


4,40 


16,88 


23,80 
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> 


22,89 


16,29 


28,88 
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17,04 


28,94 
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> 
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3,49 


18,60 










4 


Sommerkaipfeik n 


20,47 


13,87 


34,69 


3,36 


16,41 


26,11 
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» 


16,61 


10,93 


34,20 


2,77 


16,68 


26,34 
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» 


22,10 






4,09 


18,61 










7 


Kupt»n I 


17,88 






8,66 


21,06 










8 




26,00 


16,66 


86,92 


4,89 


18.81 


29,35 
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: 


23,66 


14,95 


86,81 


4,66 


19,70 


31,17 
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Kwpfen II 


16,69 






8,10 


18,67 
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11,92 


24,32 


2.68 


17,02 


22.48 
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11,76 


28,64 


2,66 


17,21 
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19.66 




0,086 


0,67 
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10,77 


26,43 


2,69 


18,37 


24,9« 


0,032 


0,22 
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15 
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12,17 






2,32 


19,1 Hi 




0,041 


0,34 
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12,84 


'J,OÖ 


29,28 


2,27 


17,68 


26,0 


0,020 


0,16 


0,22 


17 




20,26 






6,86 


38,88 




2,622 


12,96 






• 


81,84 


22,66 


28^ 


10,84 


82,48 


46,66 


4,281 


18,45 


18,90 



Aus der Tabelle ersehen wir, dafe der GewichtsTüriost beim 
Dünsten tiemUeh betrftchtUche Schwankungen aufweist, nicht 
bei den einxehien Individuen, wohl aber in derselben Art, wie 
I. B. der Vergleich der bei Karpfen I und Karpfen II erhaltenen 
Werte zeigt. Der Durchschnittswert betragt 30,18%. Dement- 

1) DiMM AtchiT, Bd. XXV, S. 156. 
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sprechend DÜniat der Trockengehalt zu, wie die BetracbtuDg des 
Stabes 8 einerseits, der Werte für die nieht gedOnateten Fiache 
aas Stabe 7 anderseits erkennen UUSrt. Was in Verlust geht, 
ist hauptsftohlich Wasser, denn wenn wir die Werte aus der 
Kolumne 7 ansehen, seigt sich, daCa der auf die Troeikensubstans 
entfallende Anteil an dem Verlust die Höhe von 2% nicht er- 
reicht Das, was Ton der Trockensnbstans verloren geht, bestdit 
zu einem Teil aus den in Äther USsliohen Stoffen, wie wir aus 
dem Stabe 10 der Tabelle sehen: so bei den fettaimen Fischen, 
wfihreod bei dem Lachse dies nicht der Fall ist. 

Einen Hiinflufe des Fettgehaltes auf die GrObe der Qewichts- 
abnähme lassen unsere Ergebnisse ebensowenig erkennen, wie 
die von Ferrati^). 

Vergleichen wir nun unseren für die Gewichtsabnahme von 
Fischfleisch beim Dünsten erhaltenen Durchschnittswert von 
30,18"/o mit den von Ferrati gewonnenen Werten, der für Kind 
fleisch 47,3%, für Kalbfleisch 47,3% und für Schweinefleisch 
43,1% fand, so sehen wir unsere ursprüngliche Aunuhme be- 
stätigt, dafs das Fischfleisch sich weniger stark zusammenzieht 
wie das Fleisch von Säugetieren. 

Betrachten wir nun die Vorteile, welche nach unserer 
obigen Auseinandersetzung aus der geringereu Gewichtsabnahme 
folgen, so sehen wir, dafs die Ausnutzbarkeit unserer Annahme 
nicht widerspricht, denn Rubner^) gibt an, dafs von der Trocken- 
substanz nicht resorbiert werden in Prozenten bei gebratenem 
Fleisch 5,3, bei gekochtem und gebratenem Fleisch 4,9 uud bei 
Schellfischfleisch 4,3. Bei der Schmackhaftigkeit liegt die Sache 
anders, da eben das Fischfleisch weit weniger schmeckende Be- 
standteile beaitst wie das von Säugetieren, und dadurch der 
Vorzug aus der leichteren Kauharkeit verwischt wird. Jeden- 
falls aber geben uns unsere Resultate das Recht, Fischfleisch in 
allen den F&llen zu empfelilen, wo die Kauwerkzeuge möglichst 
gesdM>nt werden sollen, so bei Rekonvaleszenten u. a., zumal 
hinsichtlich des Eäweilsgehaltes das Fischfleisch sich ähnlich 

1) a. a. 0. 

2) Leyden, Handbaefa, 2. Aufl., I, 6. 119. 

ANhlv Ar SfSiw*. M.UV. 6 
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verhält wie das Wamblüterfleisch (Rubner^). Aach müssen wir 
auf Grund unserer Resultate die Bestrebungen nur billigeii, die 
darauf hinausgehen, dem Fischfleisoh als Volksnahrangamittei 
weiterhin Eingang zu verschaffen. 

loh habe in Anfang bemazkt, dals die meisten Nahrongs* 
mittelanalysen nur auf die Robmatenalien Benig nehmen nnd 
möchte deshalb auf eine Arbeit yon Sebwenkenbecher^ 
binweiseni der in derselben die bereite voifaandeoen nnd femer 
eigene Analysen tischfertiger Speisen sasammengestellt hat. 

1) V L<>yden, Handbuch, 2, AufL, I, 8. 87. 

2) Iuaug.-Di8»ert., Marbai^ IdOO. 
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Studien Aber yerdorbeae GemtlsekonserTeiL 

Von 

Dr. Joseph Belser, 

Die meisteD Gemüsearten sind bei uns nur wfthrend einer 
verhältnismäfsig kurzen Zeit dee Jahres, in den Sommermonaten, 
firiach zu erhalten. Daher ist man seit frühester Zeit bemüht ge- 
wesen, durch geeignete Koneervierungs- Verfahren diese Ungleich- 
heit der Produktion, diesen zeitUohen Überflub und wieder- 
kehrenden Mangel au beheben. Ana wenig berdlkerten Gegenden 
kaien eich demi Nahnmgsmittel in dicht bevölkerte Knltnr^ 
ataaten, namentlich in grobe StAdte adiaffen, ohne dab man ein 
Verderben deraelben an befOrcfaten hat. Durch die Entwicklung 
der Konaervenindnatrie hat die gesamte Emährongefrage eine 
wichtige Forderung etfohren. 

Zum Eintreten von Fäulnis sind drei Bedingungen er- 
forderhch, nämlich^): 

1. Hinreichende Feuchtigkeit. 

2* QenOgende Wftrme. 

8. Gegenwart von Bdikroben oder durch aolche erseugte 
FermentkOrper. 

1) Heinzerling, Gh., Die Konservierung der Nahrungs- und Genola- 
mittel, 1Ö84, 8. 283. 

Kanig, J., Die Chemie dw menschtichen Nahrung«- nnd Oennfs- 
mlttel, lY. Aufl., 1904, 8. 512 n. m 

8* 
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Die Mittel der Knn^et \ leruug bestehen nun dann, enie oder 
mehrere dieser BeduiL^ungen aufzuhehen, aber zugleich dafür zu 
sorgen, dafs das betretende Nahrungs- oder GenuTsmittel bei der 
HaltbanuachuDg nicht leidet. 

Eines der besten und sugleicb am meieten aogewendeton 
Verfahren ist im Jahre 1804 Yon Apperi angegeben worden. 
Im Laufe der Zeit hat es allerdings eine Reihe von Veibeeae' 
rangen erhhren. Es beruht auf dem Erhitsen der yersohiedenen 
Nahrungamittel unter Luftabschluis. Letsterer wirkt nur insofern 
konservierend» ak dadurch F&ulniabakterien und andesre Mikroben 
ferngehalten werden. In den Fabriken wird gegenwärtig wie folgt 
geaibeitet: Die sorglütig gereinigten und einige Minuten vor^ 
gekochten Gemüse werden mit der nötigen Menge Waaser und 
Kochsalz in Blechdosen hineingelegt, diese verschlossen und je 
nach Art und Zusammensetzung der betreffenden Sorte 15—25 
IGnuten im Autoklaven mit gespanntem Dampfe hei 112^ — 117**^) 
eteriMert, rasch heiEusgenommen und zur AbkOhlung der ganze 
Inhalt in kaltes Wasser getaucht. 

Das Reichfp^osetz^) von 1887, welches die innen Verzinnung 
der Konservendosen auf eineTi maximalen Bleigebalt von 1 *^/o 
normierie und für die \'eriöLung ein Lot von höchstens 10% vor- 
schrieb, hatte neben anderen Vorteilen auch eine gewaltige Um- 
ftnderung in der Konstruktion der angewandten Dosen im Gefolge. 
Da die Lötungmit dem vorgeschriebenen Lote eine schwierige war, 
so suchte man die Zulötung der Dosen so viel wie möglich zu 
umgehen, und dies gab die Anregung zur Erfindung der so- 
genannten Falzdoae. Mit dem Konserveninbalt kommt derart 
nur noch eine kleine, schmale Lötnat in Berührung, entsprechend 
der Hohe der Dose. Zur Erzielung eines hermetischen Ab- 
schlusses am Boden und Deckel der Falzdose ist das Einlegen 
eines Dichtungsringee aus Gummi erforderlich. 

1) Aderhold, K , Zentralbl. t Bakt, IL Abi, 189», B. 17—20. Kon- 
•erven-Zeitung, Jahrg. 1^1, S. 365. 

2) Chemiker Zeitung, Jahrg. 1891, 8. 1109, Reichagesets, betr. den Vei^ 
kehr init blei-*und zinkhaltigeu Gegenst&ndea vom 25. Juni 1887. 
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Da die dorob Rodien koDservietton grOnen GemUm meist 
ihr» lebhafte, natflrliebe Fazbe vertodeni, grau- oder biaungrün* 
miJkburbig werden, so nicht man dem WoDsche des konaomierendeii 
Pubiiiroms gemftfe das ursprüngliche, frische Aussehen dadurch 

wieder herzustellen, dafe man dem Wasser, das beim Vorkochen 
angewendet wird, eine geringe Menge Kupfersuiiat zusetzt, so 
Terwendet iimu nach Tschirch') auf 60 — 70 kg Gemüse 
30 — 70 g Kupfersulfat und 100 1 Wasser. Nach Lehmann 
geschieht die Gi Linfarbnng durch kurzes, 3 — 8 Minuten dauern- 
des Brühen in emeui Kupft i kessel, auf '60 — 40 kg Gemüse lUO 1 
Wasser und 10 — 15 g Kupfersulfat. 

Die genngen Metjgen von Kupfer, welche nach zahlreichen 
Untersuchungen (üautier*), Lehmann, Tschirch , Nikiti n*) 
bei dieser Gelegenheit von den Gemüsen aufgenommen werden, 
haben jedenfalls keine konservierende Wirkung. 

Nach Tschirch bildet sich bei Kupferanwesenheit das 
biillantgrüne Kupfersalz der bräunlichen PhyllocyaninsÄure 
(C24H27N2 0()2Cu, welches haupts&clüich die Eriiailuug der grünen 
Farbe bedingt. 

Wahrend his vor kurzer Zeit niemand an eine organische 
Vergiftung durch derartig hergestellte Konserven mit Qemüse 
dachte, trat die Möglichkeit einer solchen durch die bedauerlichen 
Vorgänge in der Daimstädter AUcenkochsohule in den Vorder* 
gnukd, als dort im Januar des ▼origen Jahree durch den Qenuls von 
in Salat Terwendeten Bohnenkonserven von 62 Personen 21 schwer 
erkrankten, woTOn dann 11 ihr Leben einbflfMn mnfsten. 

Wie die angestellte Untersnchung eigab, waren die be- 
treffenden Bohnen in der Kochschule selbst» in Bflchsen mit 
Gnmmiring, Deckel and federndem Bügel Terschlossen, konser 

1) Tschirch, A., Daa Kupfer. Stuttgart. 1?^03. 

2) Leb mann. K. B., Hygiamscbo Studien aber Kupfer. Archiv f. 
Hygiene, Bd. 24, 1895, S. 1. 

S) Gaatler, E. J. Armand, Ls Onim et le Plomb dtm raltmea- 
tation et r'mdaBtrie au point de vue de rhyiptoa^ Parii, 1883. 

4) Nikitin, A., Daa Färben der grünen Erbsen mit Kupfersalzen und 
ihr einfachster Nachweis. Zeitschr. f. Unters, d. Nahrungs- u. Qenulamittel, 
Jahrg. 1900, S. 708. 
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vieit worden. Beim Öffnen derselben soll nach den Angaben 
änbedich keine stftikere Zeisetsang aulgetreten eein; nur machte 
aich ein nngewOhnlicher Gerocfa geltend. 

Ana den seither verOtfentlichten Berichten nnd den geeehü- 
derten Krankheitasymptomen ist au entnehmen, daia ee sich bei 
dieaem bedauerlichen UnglfickafaH nicht um eine Veigiftong mit 
Metallen, aondem um eine aolofae mit Toxinen, die als Stoff- 
wechaelpiodukte von Bakterien auftraten, gehandelt hat. Dala 
hierbei nicht, wie in Tersduedenen Tageablftttem anneit be- 
hauptet wurde, ein ungenügender Kochaalzauaata in Betracht 
kam, iat achon von anderer Seite*) geuügend betont worden. 
Landmanu^} gewann aua einem Stückchen Bohnenaalat, das 
er noch in einem Kohlenkasten yorfand, durch Sefafltteln mit 
6 ccm physiologischer Kochsalzlösung and nachheriges keimfreiea 
Filtrieren ein Gift, von dem 2 weifse Mäuse bei subkutaner 
Injektion von 0,5 ccm nach 24 Stunden starben. Wurde das 
erhaltene Filtrat kurze Zeit aufgekocht, so hatte es seiae toxische 
Wirkung eiugebüfst. Hiermit stimmt auch die Tatsache überein, 
dafs diejenigen, welche von dem gleichen Salat genossen hatten, 
der kurze Zeit auf dem heifsen Herde prestanden und derart durch 
Zufall ins Kochen geraten war, absolut keine schädlichen Wir- 
kungen vorsjjürten. 

isaehdem Land mann derart die Anwesenheit eine-' starken, 
durch Kochen zerstörbiiren Giftes im Bohnensalate nachgewiesen 
hatte, suchte er auch die Herkunft desselben festzustellen und 
fand als Ursache der Toxinbiidung einen sporenbildendeu, an- 
aeroben Bazillus, der mit dem von van Ermengen zuerst in 
Schinken gefundenen Bacillus botulinus die weitgehendste 
Ähnlichkeit besafs. Schon Öfter war derselbe als Uiaaohe von 
Fleischvergiftungen erkannt worden, 

Gafiky'), dem neben zwei leeren noch eine l^/j kg wiegende 
unerö£fnete, mit Bohnen gefüllte Weifsblechbüchse zur Unter- 

1) Koiiserv«n>Z«ltangi Jthrg. 1904, Nr. 8, 8. 80. 

2) Land mann« 6., über ilie Ursache der Damiatidtor Bo1uiMI?ttl|^- 
toog* Hygienische Rundtscbau, XIV. Jahrg., Nr. 10 

8]^ Gaffky, AUc«-Kochachule. Dannstftdter «Täglicher Anzeiger« ?om 
9. Februar 1904. 
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suchung übergeben worden war, konnte ebenfalls ein nur bei Luft-- 
abschlnfs wachsendes, Buttersäure bildendes Bakterium isolieren, 
das kräftig wirkende Toxine bildete und, wie er sich ausdrückt^ 
mit BatnUas botolmuB »einige Ähnliohkeitc besafs. 

Aach in einigen Artikeln der »Eonserven-Zeitongc wird 
entecfaieden die Anrieht Tertreten, dafs es rieh bei Torli^ndem 
UnglflckefaU um eine Veigiftung mit Bakterien, lesp. mit Toxinen; 
handelte, data aber nicht der Bacillus botoliniis in Frage komme, 
sondern die beiden fäkoltati^ anaeroben Protenaarten: Bacillus 
proteas mirabilis und Bacillas protens Tulgaris, die 
ja in faulenden Snbstansen öftere anzutreffen sind. 

Der tragische Vorfall i:i I> Innstadt war leicht geeignet, Be- 
ängsiigungeu hervorzurufen und gegen die Konservennnhrung 
Miiritrauen zu erwecken; da ja auch in den bestgeleiteten Fabriken 
alljährlich ein gewisser Prozentsatz der sterilisierten Gemüse zu- 
grunde geht, was sich namentlich durch eine kräftige GasbiUlung 
im Innern der Dose bemerkbar macht. Solche Btichsen werden 
in Fachkreisen ihrer veränderten Form wegen als »bombierte 
besseichnet. 

Trotz einer sorgfältig ausgeübten Kontrolle seitens der Fabrik 
kommt es hin und wieder vor, dafs solche Konserven in die 
Hände des konsumierenden Publikums gelangen» indem sie 
etwa erst nachfaräglich nodb bombieren können. 

Es schien mir daher vom hygienischen Standpunkte ans 
ftulserst wichtig, derart verdorbene Gemüsekonserven näher m 
untersuchen, da ja, wie auch von anderer Seite wiederholt her- 
vorgehoben, anaunehmen war, da& ridi auch hier Ähnliche 
toxische Wirkungen geltend machen konnten wie bei denjenigen 
in der Alicen-Kochschule und vielleicht bis anhin nur deshalb 
noch keinen Sehaden bewirkt hatten, weil sie vor dem Genüsse 
gekocht worden waren. 

Der Umstand, dals aber die biologischen Eigenschaften der 
Zerstörer von Gemttsekonserven in der Literatur bis jetst nur 

1) Konscnren'Zeitaiig, Jahig. 19H Nr. 6, 7, 8. Bedakfeevr O. Brandau, 
Bramiadiwmg. 
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gans wenig bekannt ist, wahncbeinlich weil solche bombierte 
Dosen im Handel nnr selten anzutreSen sind ODd für die be- 
treffenden Forscher nur schwierig za erhalten waren, lieDi es 
gerechtfertigt erscheinen, diese interesBanten Lebewesen, die ent- 
weder grobe Wideistandflflihigkeit gegen hohe Temperaturen 
haben mflssen oder vielleicht erst naohtragUoh in die Bflchsen 
gelangen, näher kennen su lernen. 

Das SU meinen Unteisoohungen nötige Material wurde mir in 
auvorkommender Weise teils von Eonserven-Handlungen, zum 
grOfsten Teile aber von versohiedenen Fabriken snr Veifügtmg 
gestellt and gab man mir, meinem Wunsche gemflfs, möglichst 
solche Objekte, bei denen man glaubte, data die Bombage nicht 
auf einen Defekt der Dose, sondern auf mangelhafte Sterilisation 
auriloksufahren sei. 

Wie aus der Literatur ersichtlich, war Aderbold ^) der 
erste, der sich mit diesem Gegenstande etwas eingehender be- 
fofste. Er versuchte aus zehn verschiedenen bombierten Gemüse- 
konserven die Verderber zu züchten, doch gelang es ilini trotz 
der vielseitigsten Bemühungen nie, in den liergestellten KuUureii 
Wacbatuna zu erhalten, nacli seiner Meinung, weil die betreffenden 
Organismen >einfach abgestorben waren«. 

Wie bereits angedeutet, ist die sachbezügliche Literatur zur 
zeit noch eine recht spärliche. Neben der schon zitierten Arbeit 
von Aderhold kommt noch nameutUch diejenige von 
K. von WahP) in Betracht. 

Wie aus den kurzen interessanten Abhandlungen ersichtlich 
ist, hat Verfasser anfänglich selbst Konserven eingemacht und 
zu diesem Zwecke Karotten, Spargeln, Erbsen in Gläsern bei 
strömendem Dampfe sterilisiert. Trotz zweistündiger Kochdauer 
verdarben alle und es konnten als Zerstörer Endosporen bildende 
Stäbchenbakterien isoliert werden, die aber leider sonst nicht 

Ii A(i erhold, Ii, Zontrall.l. f. Bakt., U. Abt., 18^.», Bd. ö, 8. 17—20. 

2) K. V. W ahl. üb«r das Verderb«n der Konserven. KonserTen-Zeitong, 
Jahig. IWS, Nr. 11 a. 13. — X7ntei«adi<nig«ii Ober SooMnreiivHderber. 
befiehl« der GtoÜBbenogUofa Badiedien I.AndwirtschaftIich«n Yenu eh —mtaH» 
▲ogosteiibetg, 1909, B. 38-^ fiericht 1908, 8. 85—80. 
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naher beflehrieben wurden. Spfiter .nntemiehte genannter Autor 
auofa Fabiikkonaerreii, und konnte hier wieder mehreie Arten 
▼on Mikrooiganiamen isoliefen, die snm Teil eehr wideistands- 
flhige Spoven seigten, welche ein sweietandiges Kochen über- 
dauerten. Höchst interenant ist femer die Mitteilang, dafe die 
Sporen je nach dem Nähisubetrat, anf dem sie sich gebildet und 
dem Material, auf dem sie zur Prüfung angetrocknet wurden, an 
Lebensdauer einbüfsten oder gewannen. Leider gibt K. v. Wahl 
in beiden Notizen keine nftheren biologischen Eigenschaften der 
gefundenen Mikroben an, doch stellt er eine ausführhche Dar- 
stellung seiner Untersuchungen in Aussicht. 

Aderhold^) glaubt, dafö es keine für eine bestimmte Ge- 
müpeart spezifischen Zerstörer gebe, und wahrscheinlich keine 
»spezilihchen Gemüsezerstorer iiberhaiipt. « K. v. Wahl über 
fand in gleichartigen Konser^^en \ f i.si lii( wiener Herkunft oft die 
gleichen Verderber und in Kouaerven verschiedener Sorte nie- 
mals die gleichen BakterieT) 

Nach letzterem Forscher würde sich somit die in Fach- 
kreisen gehegte Ansicht bestätigen, dafs sich verschiedene Gemüse- 
arten, unter den gleichen Bedingungen konserviert, verschieden 
lancr halten. 

Nach einer anderen von K. Eroemer-) erstatteten, kurzen 
Notiz ist zu ersehen, dafs man sich in der Versuchsanstalt 
Geisenheim ebenfalls mit dem gleichen Gegenstand hefafst. Doch 
war bei Abschlufs meiner Untersuchungeu eine weitere Publi- 
kation noch nicht erfolgt. 

Die Bedaktion der »Konserven-Zeitungc hat seit einigen 
Jahren in Braunschweig eine Untersuchungsstation errichtet, 
wo die Eonservenfabriken in kürzester Zeit ihre Produkte auf 
Eekngehalt untersuchen lassen können. Diese Einrichtung soll 
sich nach Mitteilungen der Pkaxis sehr gut bewShrt haben, indem 
die betreffenden Fabriken derart eine gewisse EontroUe für ge> 

1) a. a. O., S. 6. 

2) TJntersnchungen über die Bakterien der Obst- und r;emfi''ekonserven. 
Beriebt der Königl. Lehranstalt fOr Wein-, Obst- und Gartenbau zu Geiaen« 
heim «. Bh., 1908^ S. 114—115. (BerUn bei P. Parey.) 



Digitized by Google 



114 



Studien über verdorbene GeraüBekonserven. 



Dflgende Sterilisation besitsen. Will aUo ein Fabrikant die Zeit- 
dauer und die Hohe der Tempeiatur, die notwendig ist, um eine 
bestimmte Konserve sieher steril su bekonmien, genau kennen^ 
so braucht er nur eine gewisse Ansah! verschieden lang und bei 
verschiedenen Drucken beigestellter Bttohsen lur Untersudiong 
SU senden und wird die gewünschten Daten erhalten. 

Die Redaktion obiger Zeitschrift berichtet in einem Auf- 
satse^), betitdt: »Nochmals die Vergiftung in Darmstadtc von 
Versuchen, bei denen in bombierten Bflcbsen einige streng 
anaerobe Buttersäurebazillen, femer solche vom Kolitypus und 
einige unbekannte Mikrooigamsmen gefanden wurden. 

Bakteriologische Untersuchungen. 

Die von mir vorgenommenen Untersuchungen wurden wie 
folgt ausgefObrt: Unmittelbar vor der Probeentnahme aus einer 
bombierten Büchse wurde diese tüchtig geschüttelt, nach Ent- 
fernen der Etiketten mit Bürste und Seife gut gereinigt und 
der Deckel und die obersten Partien der Wand mittels eines 
Bunsenbrenners gut abgebrannt, bis zum Erkalten mit einem 
vorher sterilisierten Glasgefäfse bedeckt, alsdann mit einem 
spitzigen, mehrere Male durch die Gasflamme gezogenen, langen 
EiseiiDagel eine Öffnung in die Mitte des Deckels gebohrt. 

Mit einer sterilen Wasserpipette wurde nun Flüssigkeit ans 
dem Innern in verschiedenen Höhenlagen herausgenommen und 
jedesmal folgende Kulturen damit angesetzt: 

Je 1 hohe Kultur in Traubenzuckeragar mit 0,1 und 1 com 
Brühe, bei Temperaturen von 87' und 90' gehalten. 

Je 2 Kulturen in Traubenzuckerbouillon mit 0,1 und 1 com 
Brühe bei 37', 30' und 22'. 

Um einen möglichst passenden Nährboden zu schaffen, ver- 
wendete ich jeweils den flüssigen Inhalt steril gebliebener 
Büchsen der betreffenden Gemüseart uud gab jedesmal 1 ccm 

1) KoBa«rvMi*Z«ltiiiig:, NoduMl» die Vevgiftting in Diimitad^ Jahig. 
1904, Kr. & 
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der zn UDtefsaeheaden Brahe in solche ROhichen, die ich bei 
37^ SO* tmd 22* beoteohtete. 

öftere leistete mir auch ein Nihrboden, hergeetelU mit der 
Flflseigiceii einer keimfreien Dose und der nötigen Menge Gelatine 
oder Agar-Agar Tersetst, gute Dienste. 

Neben obigen Kulturen wurden noch 2 anaeiobe in Trauben« 
suckeigelatine hexgestellt unter Verwendung vod 0,5 ccm 
flflssigem Büchseninhalt. Überdies machte ich jedesmal mit 
einer PlatinOse zwei Striohknltuien auf schiefem Agar für die 
Züchtung bei Bruttemperator. Schliefslicb gab ich noch je 
1 com in zwei veiflflssigte Traubenzuckergelatine und stellte 
damit Platten her. 

War während vier Wochen kein Wachstum auf obigen 
Kulturen zu bemerken, so wurden sie zerstört. 

Kleine Mengen des Btich^eninhaltes wurden sowohl im 
hängenden Tropfen uls auch im gefärbten Präparate jedesmal 
auf Bakterien mikroskopisch untersucht. 

Eine ]0<lesTiiälj;j;e P rü f u ng der betreffenden Dose auf 
Dichtigkeit nahm ich in der Weise vor, dafs im Deckel mit 
einer Blechschere eine runde Öffnung gemacht wurde, der Inhalt 
mit Wasser ausgespült und die Büchse durch Auflötung eines mit 
einem Rohrstutzen versehenen Bleches wieder verschlossen. Die 
derartig yorbereitete Büchse wurde hierauf in eine starke Fluores- 
ceinlösung gestellt, der Stuts«i durch Schlauch mit einer Wasser- 
strablpumpe in Verbindung gesetxt und w&hrend ca. 4 Stunden 
einem Vakuum von 15 mm Hg. ausgesetzt. Nach dieser Zeit 
wurde die Büchse herausgenommen, möglichst von Farbstoff 
befreit, gut abgetrocknet und in der Mitte ihrer Höhe durch* 
schnitten. Mit Leichtigkeit war derart ein eyentueller Eintritt 
Ton FarbstolllOsung bzw. Undichtigkeit zu erkennen. 

Die Tierversuche wurden in Gegenwart von Herrn Professor 
Dr. O. Roth ausgeführt Als Versuchstiere verwendete ich 
weifbe Mftuse, denen ich in den weitaus meisten Fftllen etwas 
von dem unfiltrierten Inhalt bombierter Büchsen unter die 
Bflckenhaut einspritste. Da anfilnglicfa Toxine in den ver- 
doxbenen Dosen vermutet wurden, so filtrierte ich in Nr. 1, 2 



Digitized by Coj^Ie 



116 



» 

Stadien Ober verdorbene Gemüsekonserven. 



und 3 die Brühe durch PoneUanfiitor mit der Absicht, sobald 
flieh flefaidliche Wirkungen bemdrkbar xnachea floUten, auch 
Tlerrenuehe mit dfln isolierten Bakterien voitunehmen. 

Meistens wnrden die Versnohstieie wahrend Tier Wochen 
beobachtet und dann flesiert 

Ich lasse nun die Protokolle meiner Unteisuohuogen folgen; 

Blehm Nr. 1. 

Inhalt ca. 16 Monate alte, grOne Erbsen, &a£serlich sehr kräfug bombiert, 
dab«r Min Oflaen eine Menge Qneagenebm rieehende Geae: Brflhe eehlomt 
etSlk enf, getrabt, onansehnliche, gelbgraae Farbe. 

Saureproduktion: 10 oem Brahe erforderten inr NentnUiaatioa 

i^ecm NeOH. 

Mikreikopiseber Befund: Grabe Zebl etwa B— 6 mal so buger' 

als dicker Stäbchen; im hangenden Tropfen stark beweglich; daneben ver- 
einielt Ud^tp, fa<]enfnrniiu: r^neinandergelagerte Stftbchen. Zuweilen findet 
man groCse, stark iichtbrechende Sporen. 

Bemerkungen: Aof den wie oben angegeben hergestellten Kulturen 
eriiiett idi nar mn« BekteiienaH» die nadi ibiem mofi»boloi^hidMa, wie aodi 
biologiedien Verhalten in die Grnppe dee BaelUns amylobaoter yan 
Tiegbem') olostridinm butyricum Prazmowski gehört 

Tierversuche: Traubonznckerho'iillon mit der isolierten Bakterienart 
eingeimpft^ wurde nach H Tagen ültriert, mit steriler, physiologischer Koch- 
aalillJenng 1:4 Tüdllnnt and iwel MfeuMa eabkatea injlstert: Ibas Nr. 1 
Ofi eem, Utas Nr. 9 1 eem. Tiere bMbaa geennd, eaeb Verfatterang einer 
5 Tage alten unfiltrierten Bouillonkultnr ergibt ein negatives Resultat. 
Zwei wettere Mause erhielten von einer 10 Tage alten, keimfrei filtrierten 
l'raubenxackerbottillon: Maos Hr. 3 1 ocm, i^Iaus Hr. 4 1 ccm; trotzdem Tiere 
nefloiel. Aaeh 4Üe fiektUm sUer Tiere zeigt keine Yeiinderangea. 

Dichtigkeit der Bflchse: Dicht 

Blehce Nr. 2. 

Entbeltend 7i 1 Erbsen, 11 Monate alt ; anüserlich wenig bombiert, daher 
he'un öffnen nur geringe Mengen Ges. Qeracb and Farbe der Baohee normnl« 

schwach getrübt. 

Mikroekopiscber Befand: Mebiere groüie, spinddfOnnige Stibeben, 
tthnlicfa Badllns «mrlohakter; vereinzelt Fkden von groben, dicken Stibchan 
an Bacillus megatherinm erinnernd; im ganaen alnd fMe Kokken vor* 
bemchend. 



1) Uattaaohita, Bakterfolog. Diagnostik, 1908, 8. 492. 
Migttla, Syatem der Bakterien. II. Bd., 8. 586. 
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8ftureprodiikti<w: 10 ccm Erbtenbfflhe fiflaiigtoii 1,06 ocm 

TierT^rBach e : Zwei M&ase bekamen subkatan keimfrei jUtriota 
BrbBenbröhe: Mnns Nr. 5 0,6 ccm, Maofi Nr H 0 4 cptn, Befinden normal. 

Bemerkungen: Obscbon der mikroskopische Befund auf die An- 
w^enbeit einer grolaen Zahl von Bakterien achlieÜBeii liers, konnte teots 
d«r VBnehiedeiMn Knltaran nto Wadiatom erhalten Warden. 

Diehtigkait dar Bflehaa: Dicht. 

BVekse Nr. 8. 

Inhalt 11 Monate alte grüne Erbeen, Boden und Deckel stark bombiert» 
beim Offnen naban stark anbohAamandar Flflaaigkaii nach BattanAora 
riechende Gaaa. Erbaanbrühe stark trflbe, adunotadg graogrttn. Im Innern 
der Dose an vlalan Stellan granachirana, matta^ moirteartiga Flaekan tou 
Zinnaalfld<)u 

Stnragrad: 10 ccm firflha Yerlangtan ^90 oem ^ NaOH. 

Mikroskopischer Befand: GroCw Zahl Kokken oder Kar»tAbehan» 
TiaUacb keUcnförmig aneinandergelspert 

Tierversuche: Zwei Mäuse erhielten subkutan keimfrei filtrierte 
JBrhsenbrtÜia: Maas Nr. 7 b ecm; Maos Nr. 8 = 03 acu: Yarhaltan 
normal. 

Bemerknngan: Leidar llflst sich hier die Frage, durch welche 
Bakterienart die Bombage venuaacbt worda, nicht beantworten, da die Kul* 
turen kein Wachatnm zeigten. 

Diahkigkait dar Bflchsa: tfndicht an der LOtnatiftls. 

Bttahsa Nr. i. 

Inhalt Vi 1 Erbsen, wenig bombiert, seigt Erscheinung daa »Flattama« ; 

deshalb beim öffnen wenig Gas, Flnssigkeit wenig trObe, von gnmgrflner 
Farbe. Innerlich war Zinnübenug stark augegriffea (»mattiert«.) 

Sftnragrad: 10 ccm BrbsanbrOhe entsfrachen 3,62 ccm ^NaOH. 

Mikroskopischer Befund: Viele kurze, etwa l^mal so lang als 
breite SUlbchen, an den Enden abgerundet; vereinselt kommen noch schwach 
bewegliche, nach Gram farbbare, grOliBere, fadenförmig aneinandergelagerte 
Stibehan rar. HafaaaUaii nät daittllchan Sproasongen tfnd varaiaaatt an- 

In 1 ccm Brflha ahid Im Mittel 800 Keime enthalten. 

1) Baeknrta, H., Büdong von Schwefelnnn in WwfsbladibftehMn. 
Gbemiker-ZeitQng, 1889, 8. 1528. 

Reufs, W., Zur Chemie der Konsenranfabrikation. Chemiker- 
Zeitung, 1889. 8. 1428. 

BOaaing, A., Hittailmigan Aber das Sahwarawerden der Gemflae- 
konaarran in W^ablaehdoaen. Zeitachr. f. analyt OhamlB, 1906, Bd. 86^ 8. 88. 
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Stadien über verdorbene GemUaekooaervea. 



TierTersuche: Zwei Mäuse bekamen subkatan direkt entnommenMi 
Bürh<*<»T^iTihalt: MauB Nr. 9 s= 1 com; Maus Nr. 10 = 1 oem, ohne StOninf 

im Befinden. 

Bemerkangen: Ans den TWBOhiedeosn Kulturen isolierte ich swel 
IQkrooiyMilamen, mmlidi: Baclllae enbtilis (Ehrenberg) Goha') und 
eine Hefe, die trauben zuckerhaltige NäbrbMen iMoii nmdkrlltig reigilttte. 

■Dichtigkeit der R«chne- T'ndicht, wo, war nidit mehr sa er- 
mitteln, da SU viel ifarbatofflöeung eingesaugt worden war. 

Bt«hM Vr. S. 

Inlialt 1 1 junge Bohnen, 1 Jfthr alt, fturserlich «eikig bombiert, Genich 
der Flflflaigkeit normal, Farbe grangrfln, stark trObe. 

Slureprodaktion: 10 com Bohnenbrfihe erforderten 8,18^N«OH. 

Mikroskopischer Befund: Grofise, etwa achtmal eo lange ale 

breite, schlanke Stiibrhen ; viele rind gekrümmt, Tinfi rin sip mrh t?prne faden- 
förDii$i[ hintereinander lagern, so erwecken sie den Eindruck eines ßpiriUumsi 
nach Gram nicht färbbar. 

Auf den Oelstineplttten slhlte Ich im Mittel pro 1 ocm BrOhe 15000 
Kolonien. 

Morphologie der Reinkaltur: Grofse, etwa achtmal solange 
alH breite St&bchen, bUden gerne die genannten, gekrümmten InTolutione- 
foriaen. 

Gelatine platten: Ibkrosltopiseli: Obetflldienkoloiden bltalieh- 

weift, durchsichtig,- Wachstum langsam. Tlefenkolonien erncheinen als gelbe 
Pünktchen. Bei schwacher Vergröfserong zarter, dünner Belag ; Randabgren- 
zung unscharf; die ganze Kolonie ist gleiübmft£sig, (ein gekörnt. Die tiefer 
Uzenden sind meistens rund, auch oval, ebenfalls schwach gekörnt. 

Qelatlneitlob: Im Stichkanal nnr fans getingae Waehstom, der 
dünne, zarte^ oberflldiüdbe Band seigC le^e Anabochtongen; YerflOaaiga«« 
tritt nie ein. 

Agarstrich: Bei 30** zarter, glatter, feuchtglAnzender, durchsichtiger 
Belag. 

Kartoffeln: Zarter Belag, am Bande Aoabnehtnngen. 

Milch: Gallertartige, gleichmtiUge Gerinanng, di« naeh 8 Tagen 
klumpig wird mit wftsserigem Serum. 

Traubensttckerbouillon: Trübung nach S Tagen, schwache 
Gasfaildong. 

TemperatnrTerhftltniaae: Wgehst faei ZImmertemperatnr langsam. 

Luftbedürfnis: Fakultativ anaerob. 

Tierverflnrhe: Maus Nr. Iis 0,6 OCm, Mao« Nr. 12*0,3 ccm Olk' 
filtrierte Brühe subkutan; normal. 

Bemerkangen: Naidi diesem Bettende war mir eine ArtibeeUaunong 
nidit mOgKch. 

Dichtigkeit der Dose: Undicht am LOtstelleliiis. 

1) Matsneebita, IMagn., 1. Aufl., S. 2. 
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1 Jahr (vite Erbsen, beidHeftig stark bombiert, beim Offnen Gonieh naxh 
BatterBfture; Flüssigkeit gelbiichweifs, stark trübe. 

Aiiditit: 10 ccm BrOhe erforderten 4,7 ccm ^ NftOH. 

Mikroskopischer Befand: Grofse, dicke, sporenhaltige, manch- 
tnal spindelförmig ang«acbwolleiie StAbchen, seigen OnnnloMiMktioii, IM* 
wegen «ich lebhaft. 

TiftrTersntih«: Uaqs Nr. 18aO|8 ccm, Mmu Nr. liasOJS oem ob* 
flltrfcrtar BrAh«^ iubkntan, ohn« Wlikong. 

Bemerkungen: Dieee Bakterienart stimmt moiphoUigtaeb, irift Midi 

biologiscb mit der in BflchRe Nr. 1 gefandcnon fibcr^a. 
Dichtigkeit der Dose: Dicht. 

BlAhM Kr. 7. 

lalitlk gritaM BobnM, 1 imhr «tt» wenig bombiert» FlfiMigkeit edbuidi 
trftbe^ Qerodi nonneL 

Sinreprodnktlon; Für 10 com Brfihe waveii <^ com ^ NsOH er* 

foxdeilicb. 

1 ccm BrAhe enthielt im Mittel 400 Keime. 

Mikroskopischer Befund- Kurzf^, dicke, 2 — 3 mal ho lang als 
breite StAbchen mit abgerundeten Enden^ nach Gram nicht farbbar; sie sind 
lebhaft beweglich. 

GeUtinepUttea: Makreskopiadi: Nedi 8 tttgtoi gelblidiweillM, 
ponktftrmige Kdoiüeii; bei cobwMber TeigrOliMrang duohadieinende, 
kOroige 8tniktar. 

GelatineHticb: Wachstum bis in die Tiefe des Btichkanales, ober» 
fliebUdi nrter, gelblUdiweiber Belag. 

Agar strich: Sdiwacb gdbliehet fenebtglinseiide Aofligenu^;. 

Kartoffeln: Feuchtglftnzender, zitronengelber Belag. 

Trnnbenz, nrkerbouillon: Nach 4Ö Standen starke TrObunj;: 
schwache Gasentwicklung ; Nährboden aus Bohnen werden ebenfalls schwach 
veiglrt. 

TemperatnrTerhftUniete: Wflduk bei 80* «m besten. 

Tierversuche: Maus Nr. 15=0,6 ccm, Maua Nr. 16sbO,3 ccm sab- 
kutan nnfiltrierter Bohnenbrühe ; keine Wirkung. 

Ben^f>rknnt.'f'n: Ideotifizierong mit einer ichon beschriebeiien 
Bakterienart war mir nicht möglich. 

Dichtigkeit der Büchse: Undicht, an Berührungsstelle Lötnat 
und Fell. 

WMm Hr. 9. 

Inbalt Junge Erbsen, 1 Jafar alt» staifc bombiert^ beim ütta&a widerlicb 
rieebende Gase, FlQsngkeit sdiftumt stark au^ trftb^ graugrttn. Inneilicb 
aaigt BOdisa Tielsrorts Belag Ton SebwefeUnn. 
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Studien Uber verdorbene GemüeekonserTen. 



Asidltftt: 10 ccm EriMwnbrOb« verlangten 4,78 ccm^NaOH. 

Mikroskopischer Befund: Mittellange dicke Stftbchen mit abge» 
nmcleteo Cnden, neben kai««n, dicken, die aidb nach Grem IMrben. 

Tferversnche: Ubob Vt, 17:«0,6 ocm nnflltrieite Brflhe, tabkaten, 

Maus Nr. 18 mit ebensolcher Bcflhe gefüttert , Maus Nr 19 ss 0,3 com keiiufrei 
filtrierter £rbeeiibrfihe subkutan, fieflnden aller Tiere normal. 

Bemerkangen: Trots verachiedener Kultnreiii »och eaf solchen mit 

Erbcen, kein Wachstum. 

Dichtigkeit der Dose: Dicht 

BteiM Kr. 9» 

Inhalt Waehabobnen, 1 Jahr alt, wenig bombiert» daher nur wenig Gm 
beim Oftoen; Flflaaii^elt aehwadi trdbe^ aonat nennal* 

Sftnreprodnktion: 10 cem Bobnenbrflhe erforderten 1|84 com 

ro 

Mikroekopiaeher Befund: Langem dflnne» aehwaehfabogene^ mandl- 
mal apiriUenfOrmig Angeordnete Stftbchen, wahrscheinlich aind es Infctotiona- 
fotmen. Daneben vereinzelt noch kurze, dicke Stftbchen. 

Tierversuche: Maus Nr. 20=0,2 ocm, Maas Nr. 2lss0,7 ccm mi> 
filtrierter Brühe subkutan; normal. 

Kulturversuche: Sowohl ucrub als auch anaerob in den verschiedenen 
Nährboden kein Wachatom. 

Dichtigkeit der Doae: Undieht, wo, war nidit an ermitteln. 



Btichse Nr. 10. 

1 JHhr alte Erbsen, sehr kräftig bombiert, beim öffnen heftige Qaa- 

entwickluug, Flüssigkeit st^irk trübe, Bäuerlicb. 

Asidität: 10 ccm erfunierK^n zur »utralisation 5,52 ccm ^ Na OU. 

Mikrosko!>!Hcher Rpfnrd: Kurze, etwa 2 — 4mal so lanpe «1^ breite 
Stäbcheu in grofser Zahl, au den Enden abgerundet, hftuflg reihenfOrmig an- 
geordnet; lebhaft beweglich. Ea scheint sich nur om eine eiaiige Art an 
handeln. 

Bemerkangen: Alle doioh die Knltmen erhaltenen Mertmale, anch 
die Wideiatandaflhigkelt laaaan enf Identttftt diaaer Bakterienatt mit BacUlna 

braseicae acidac ') RohtiefRen , der zuerst irott Oo&r*d ala «in Ew ega» dar 

Sauerkrautgärung erkannt worden war. 

T! erverRucbe: Subkutan Maus Nr. 23=0,5 ocm; Maua Nr. 24 ss 0,9 ccm 
direkt entuoinmeuor Brühe; Verhalten normal. 

Dichtigkeit der Bftchee: Dicht 



1) Hatsnachite,I>i«gn. 8.818. ^Mignle, Syetam d. Baki H, B. 787. 
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Börlise Nr. 11. 

Inhalt 13 Monate alte Krb^en, aut ))ei(Ien Seiteu kräftig bombiert; beim 
Offnen eine grofee Menge unangenehm riechende Gase neben achmatzig 
KnogrttiMir stark aolMliftviiMiMler Brühe. 

Siare^rad: 10 ccm BrOhe erforderten 3,46 ccm Na OH. 

Mikroskopischer Befund: Knrze. dicke Stäbchen von lebhafter Be- 
w^Uchkeit, neben yttrriiiceltoii HefMellen und LangstAbcben, di« an KU' 
toffellMEiUen «riniMfii. 

Durch die Kultur konnte nur eine dnielne Art ieoUert werden, die 

folgende Eigenschaften zeigt: 

Morphologisches Verhalten: Kurse» 2 — Imal so lang als breite 
8Ubchen, Gram positiv 

Qelatinepl alten: Nach 2 Tagen oberfiOchiiche Kolonien stark ent- 
«riekelt, einaelne mit gelber FArbang. Mikroskopisch nm dss lichtere Zentram 

radi&re Fasern, nach gekerbtem, stark glänzenden Rande sn erkennen. Früh 
«eict sich um die Kolonie hennn eine verflÜH.siv'te Zone von (gelber F!\r^e, 
Kleinere Kolonien haben ein ge^en gekerbten Itand verlaufendes Liniea- 
system. Auf Elrbsengelalinu entwickeln sich Kolonien in gleicher Weise, 
eher leafiBiner. 

Gelatinestich: Wadistam bis in die Tiefe des Impistlchee; ea der 

Oberflache ilsch eusgebreitote, zitronengelbe Auflagerung; bald beginnt die 

Verflüssigung, zuerst schreitet sie gepen die Olaswiin'l vor und greift dann 
erst in die Tiefe; in der verflüssigten Gelatine entsteht ein gelber, flockiger 
Niedsischlag. 

Agarstrich: Gelbllchweisse^ feuehtgltnnnde Auflagerung mit feinen 
Einbnebtnnfra am Bande. 

Karte ff ein : Gelbe, gllniende Anflsgemng mit Ictllligen Ansbnehtongea 
am Rande. 

BouiDoTi: Nach 24 ötanden Trtlbnng; spAter bildet sich eine gelblich 
gefärbte Kaiunli^tnt. 

GsHeni Wicklung: Traubeuzuckerhaltige NfthrbOden werden rasch und 
krAftig vergitrt; solche ans Erbsen weniger raseh. 

Temperatnrverbättnisse: WAchst t>ei fflmmer^ nnd Brnttemperatnr. 
Schnelligkeit des Wachstums: WAchst rasdk. 
Farbenprodnktion: Eneugt bei Lnftsubritt einen gellien Farbstoff. 

Sporenbildunu Bildet mitteletAndige Sporen, die aber an Seiden' 
ttden im^tetrocknet 21) Minnten strrtmenden Dampf nirlit aushalten. 
F ep to u w a s s e r : Trübt »ich Htark und gibt die Indolreuktion. 
LuftbedQrf ni«: l'akultativ anaerob. 

T ier versnc he : Mens Nr. 85 = 0,6 ccm, Maus Nr. S6 =0,8 ccm subkutan, 
ohne StOrangen. 

Bemerkungen: Eine Artbi •^4t^nmu^g war mir nicht mllgUeh. 

Dichtigkeit der Btichse: Dicht. 
ArcbiT für Hygiene. Bd. UV. 9 
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Büchse Xr. 12. 

3 Monate alte grüne Öchmalzbobnen, nur ganz wenig bombiert; die 
BrllbA war stark trObe, ▼on galblichirailtar Farbe, Miut imwdmI. Innarlieh 
wtr dto BOdiM an aalir irtalan flkaUan atarfc aofeplfleii. 

Aiiditftt« 10 oem BobnenbrOh« TarlaaftMi 6,66 ocm ^ Na OH. 

Mikro«kopia«h«r Befund: Grabe Zahl langer, schlanker ßtlbehen, 
neben kflneren, dicken, die sidi naeh Gram fllrben 

Tierversuche: Zwei weifiM Htos« erhielten sabkntan folgande 
Mengen nn filtrierter ßohnenbrflhe: 

Maos Nr. 27=0,& ocm, Maas Nr. 28 1,0 ccm; trotzdem iieioe Ver- 

ttidftn*n^ttit 

KnUar ▼erstiebe: Alle fielen negativ ans; auch solche anf Bohnen- 
uährböden, was wohl sttm Bthlnsie beteebtigl» dab diese Organismen abg»' 

sterben waren. 

Dichtigkeit der Büchse: Undicht am Falxe. 

Büchse Xr. 13. 

Enthaltend ca. 4 Monate alt^ gemischte Gemüse, wenig bombiert: 

Flüssigkeit nur schwach getrübt. 

S II r e p r o d 11 k t i o n : 10 ccm Brühe vorlangten 1,79 ccm ^ Na OH. 

MikroHkopischer Befund: Kurse, dicke^ aa den £nden abgerundete 
Btabcben von lebhaftc^r Bewegung.. 

In 1 ocm Brtthe wurden Im Mittel U Kolonien geilhlt 
Gelatlnepl a tte : Makroskopisch ; Oberfliehenkolonien meistens rund, 

inattweif«, glftnrpnd, mit bläulichem Schimmer L'ewrthnlich zentr:i'oin Kern, 
Rand schiirf und zeigt eine schon niakroHkopisch leicht xn »Tkennende 
Buchtung. Mikroskopisch sind tiefer liegende Kolonien gelblich, scharf um- 
grsnst; oberUldiliche haben am Bande starke Furehnngen, am das hell- 
gribe Zentrum verlftuft ein System konzentrischer Kreise. 

G o 1 n t i n o t i (- h ' WnriiHtiiin bis in die Tiefe des Stichkanales^ ober- 
flächlich zarter, ausgebuchtetur Belag. 

Agaratrich: Weifse, feucht glänzende Auflagerung, am Rande achwa«^ 
an«gebuchtaL 

Kartoffeln: Feuchtglänsender, bräanlichgelber Belag. 

Tranhen^nckerhouillon: Starke Trübung, wp>rM»'r Kodensata, 
Gasentwicklung (auch Nährböden von Erbsen)^ Indolreakiiun positiv. 

TemperaturTerhaltnlsse: Wächst rasch und üppig b^ Ziauner> 
tempersiur, bei 81* kOmmerfleh. 

Milch: Wird koaguliert. 

Tierversncli H MauH Xr. 2i> — 0,G ccm, Maos Nr. 30 = 0,6 ccm 
direkter Brühe, subkutan, normales Verhalten. 

Bemerkungen: Artbeelimmongen nicht m<l^di. Flattenwachstttm 
erinnert an die KoHgmppe^ gogen disoes spricht aber mangelhaftSB Wach*' 

tum bei 37*. 

Dichtigkeit der BAchse: Undicht bei Lötnatlals. 
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Büchse Nr. 14. 

Inhalt ^rrflne Erbsen 5 Monate alt, stark bombiert» daher kam beim 

Offnen fc'lüHaigkcit unter starkem Aufftchäinnen bervor, 

AsiditAt: 10 ccm ErbBenbrühe verbrauchten 2,68 ccm ^ NaOU. 

Bemerkungen: Mnrpholo^iHcli und btologiscbeB VerhalteD geowi 
gleich wie der in Nr. IS beschriebene bazillu«. 

Tiervereaehe: Hein Nr. 81 >*0^ ccm; Haue Kr. 82 ss 0^6 ccm eab- 
bitaii, der anllltriexIeD BrObe; normal. 

Dichtigkeit der Bftehee: Undicht an LBtnet and Fels. 

Bieise Nr. Uk. 

Inhalt Scbmalzbohnen, stark bombiert^ nmmgenehm riechende Q«m beim 
öffnen; FlQesi^eit atnrk trübe, miffifarbig. 

Bftnre Produktion: lOccmBohnenbrOhe ?erUiigten 5^4 oem ^NaOU 

mr Neutralisation 

Mikrosküpincher Befund: Zweimal ho lange als breite Stäbchen 
neben vereinxelten Hefezellen und L>angstabchen. 

1 com Bohnenbrflhe enthielt im Mittel 9600 Keime. 

Atte dieser Böchse konnte nur eine Art isoliert werden; 

MorphologiBcbefl Verhalten: Kurse, dicke, an den Bndeil nb- 
genudete, nach Gram färbbare Stäbchen, träge beweglich. 

Gelattueplatten: Ohne VergröCserang : Die oberflächlichen Kolonien 
erreidien nach 8 Tagen einen DnrebmeeMr von 9 mm; apMer Ter^ 
grO&ern sie sich nur noch wenig, sie sind rein milchweifs. und ragen knopf- 
artiu fihor ilie (ielütine heraaa. Bei echwacber Vergr^^eerang ist nicht» be- 
sondereB so erkennen. 

Gelati neetich: Wachstam bie in die Tioto dee Kanals; der Stich 
encheint am Bande fein gesihnt, oben aind nach einer Seite Ideine, peri« 
matterglftnaen<Ie Ausläufer. 

Agarstrich: Zarter, weifser Belag, der Länge nach geetreift 

Kartoffeln: Kein Wachstam. 

Booillon: Whd getrabt» weiliMr Bodenaata. 

Qaaentwlcklang: Zockerhaltige Nährböden werden verglrt» auch 
solche mit Bohnen hergeetellte. 

TemperatarverhältniBse: Wächst gut bei Zimmertemperator» bei 

37» gar nicht 

Tiervereoebe: Maua Nr. 38 = 0,6 ccm; Maus Nr. 84 » 0,8 com 
direkter Brflhe» enhkntan ; normal 

Berne rkunii^en: Eine Identifizierung war nicht mOg^ch. 
Dichtigkeit der Dose: Dicht. 

Blh-hne Nr. 16. 

Inhalt 1 ! 5 Mcjiu^te alte l'.ohnen, kräftig bombiert, beim OSawi nur 
wenig Gas, FhisHip;koit stark trübe. 

Azidität: 10 ccm entapracben 8,40 ccm ^NaOU. 
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Mikroskopißch or Befund: Überwiegend kurxe, dicke Stftbchen, 
neben vereinzelten Langatäbcben ; erstere gering beweglich. 

Ti«rT«r«ueh6: Ufto* 8& and 86 wdrde 0^ resp. 0,6 «cm unflltrierter 
Brühe injidert; letetei« winde aplter noch mit «bensolchttr firOb« gcfaumt; 

beide Tiero bleiben normal. 

P> e ni e r k u n g e n : Die erbaltene Reinkultur batte morpbolopiscb, wie 
auch biologisch die gleichen Eigenschaften wie diejenige in Büchse Nr. lö 

vcfgefandeoftt 

Dichtigkeit der Bftehie: Undiehti wo, nieht n ermitteln. 

BUehse Nr, 17. 

5 Monate alte Erbeen, kräftig bombiert: beim Öffnen unangenehm 
riechetide GaHe; Flfknuigkeit BCbilnmt Hlark auf, HchuiuUig, graugrUn. 

Sftaregrad: 10 ccm ErbaenflflsBigkeit erforderten 2,3» ccm ~ Na OH. 

M i k r« 9 k o p i 8 cb e r Befund Nnr f*\nf Art von Bakterien nacbweiH- 
bar, swei biH vier mal so lange als breite btabcben, £nden aligerandet, 
Chrsm poaitiT, lebhaft bewegUcfa. 

In ÜbereinstimmanK damit konnte nur eine Art isoliert werden. 

(?elatineplatten: Die oberflilchlicben Kolonien sind stark erhaben. 
Mitte Kern, perlmutterglänzend, weifegrau. Mikroskopisch Rand acbarf, 
Kolonien stark gefm:%ht durch eme Menge radiärer Strahlen, gegen Peri- 
pherie hin «ich Tertstelnd; gaase Kolonie eebwaeh gekOmt 

Ägarplatten: Koliähnllche Kolonien. 

p 1 n t i n o t i cb: Wachstum bis in d e Ti^'te dos Stichkanals, Rand 
gesähut, oberüäcbhch feucht glänsende, ausgebucbtete Auflagerung. 

A garstrich: Kräftiger, dicker, gelblichweifser Belag. 

Kartoffeln: Dicke, wonellhnlidb venwetgte, gelbe bia graoweibe Auf* 
lagerung. 

Ti 1 1 b' (' n 7. nok erbou i 1 lo n : Starke Trübung mit Hftntchen , Indol- 
reaktioa posiüv; kräftige Uasentwicklung (aus erbcenhaltigen Nährböden 
ebenfalls). 

Milch: Wird koagnliert» keine Sernmabeehetdnng. 

TemperatnrverhAltniase: Wächst bei 33->80* rasch und am besten. 

S;>oreTi)>ildun^! Bildet mitielstäikdige Sporen» Stäbchen ach wellen 
hierl>ei tonnenfOrmig an. 

Tierveraoehe: Mane Nr. 87 — 0,9 ccm: Haoe Nr. 86 = 0^6 ccm anb* 
kutan nnflltrierter Brahe; keine Verlnderangen. 

Bemerkungen: Identifliierang nicht mOglicii, adieint m die Koll- 
groppe zu gehören. 

Dichtigkeit der Büchse; Undicht, wahrscheinlich durch kräftige 
Bombage. 

BtehM Nr« IS. 

Inbalt 4 .Monate alte Wachsbohnen, stark bomUert; daher kam beim 

öffnen Flüraigkeit xum Vorschein, stark getrübt. 

Asiditäi: 10 cm Bohnenbrfllie verlangten 6,17 ccm ^ Na OH. 
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Mikroskopischer Befund: Kurse, dicice Htäbchen mit Ahgerondcten 
Enden, mäfsig beweglich, offenbar derselben Art angehörend. 
In 1 ccm Brühe sind im Mittel lOiXK) Koirae enthalten. 

Gelati II eplatten: Maltroskopiscli : OL»erflächenkolonien bilden nach 
8 Tagen gelbliehweUlie Paukte^ aieh mehr nnd mehr verfBrbend, Ue ai« 
adiUefafieh gddgelb werden. Mikroskopisch meiatena kreianmd. Band achtif, 
Zentram etwas dunkler, ganze Kolonie gekörnt. 

Agarplatteii: Kleinen, gelben Kolonien atnd grob gekdrnt» in der 

lütte etwas dunkler; Rand unscharf. 

(ielatinestich: Wacbstam bis io die Tiefe iles Stichkanals; ober- 
ftfaihUeh leichter, gelber Beleg mit adiiraehen fYirchungen. 

Kartoffeln: Kitftiger. fencbtglansender, goldgelber Belag ; Sandeoa' 
geboditet) atellenvefae kovellenaittoe Aoallnfer. 

Traubenz u ck erboaillon: Trübung, gelbe Haut; später wirdgaaae 
Flüssigkeit gelb, Qasbildong; Kaltaven in BobnenbrOhe entwickeln ebenfaUe 

GaSy auch i'elbe Hant 

Die.seä Bakterium greift Bohnen an, indem Epidertnis eine Menge 
Blaaen seigt 

Mileb: Koegoliert, peptoniaiert; Serum ttrbt aich gelb. 
TemperetnrTerbftltnlaae: Wichst raacb bei S2— 80*, bei 87* 
nor eddeobt. 

Lnftbedftrfnia: SUtnltetiT anaerob; bei Luftabachlofii kmn gelber 
FarbatolL 

Tierversuche: Mhuh iNr. = ü,4 ccm; Maos Nr. 40 = 0,8 com 
dhrekter Brühe, ohne schttdiiche Wirkung. 

Bemerkungen: Einige Merkmale (Farbstoffbildung, Mor|)hologie, 
Fathogenitit für Bohnen) laaaen anf Identität mit Bacilloa pbaeeoH, 
Smith, achlieAMO. Leider aind die Aogßhm. in den mir eaggogllcben 
Werken*) nur sehr knn gdialten. 

Bflchae dicht 

RBchse Nr. 19. 

5 Monate alte Erbsen, schwach bombiert, Flüssigkeit wenig trübe. 
Biareprodnktion: 10 ccm BrQhe entapracben 6,6 ccm ^ NaOH. 

MikroskopiHcher Befnud; Viele mittelgxoliM, dicke StIbdMn, 

Eindruck von Involuiionsformen. 

T i e r V e r B u c h e Maus Nr. 41 — 0,2 ccm ; Maus Nr. 42 — 0,7 ccm 
unülthert, subkutan; normal. 

Bemerkungen; Alle Kulturenucbe negativ: Aitbeetimmnug daher 
nnmOglich. 

Dichtigkeit der Bttchse: Dicht. 



1) Hatsnecblta, Dlagnoatlk, & 848. 

Mignia, Byatem d. Bakterien, n. Bd., 8w 77$. 
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BlflhM Kr. M. 

Vt 1 Bohnen, 4 Monate alt, sehr stark bombiCft; beim Offnta viol QtM, 
Flüssigkeit «chftomt stark auf, trabe. 

Sftareproduktion: 10 ccm erforderten lt79 ccm ^ NaOIL 

Mikroskopischer Befund: Qfolito Zahl fltibolien von wechBehider 

LBntre, a>)er gleicher Dicke, mäfsig beweglich, nach Gram nicbt fftrbber, 

im Mittel wurden in 1 ccm Brfthe äüü Kolonien gesohlt. 

Gelatineplatten: Nach 2 Tagen erreichen die oberilftchlichen i 
Kolonien «ine ron mm. Dflimer» weiAer, darefaalchtiger Belag. 

Untei d«m MIkroekop grob gekdmt, Rand aeharf, aincebncbtet, nadb einigen 

Tlgen Mn Rande schwache VerflQspii^nn^. 

A^nrplatten: Mikroskot i"« hi> Tiefenkolouien am Rande Stnlllen» 
kiAm, oberflilchlicher, weifaer, dünner, durchsichtiger Belag. 

Kartoffeln: Kräftiger, stark erhabener, anfänglich gelbbrauner, spater 
ieiadifaibener Belag mit Anabnehtnagen. 

Tranbaninekarbonillont Stark getrabt) Hlntchen, lodcaiea 
Badinumt) Indolreaktion -f- ; starke Gaientwieklnng (aneh IDkdisaciEerglyaeiin, 
Eitfaaen« nnd Bohnennährböden). 

!^ p o r e n t 1 1 d u n g : Mitt^^Ißtitnrlige Sporen, ■p«wM*whalriga« Material an 

Seidenfäden hält 20 Minuten Dampf nicht an«. 

G el a tinc B ti c h : liCichter n@lag, später trichterföriiiiL'c Verflüösigung. 

TemperaturverhältniBse: Wächst bei Zimmertemperatur etwas 
langsamer, b^ BmUemperataT hingegen aehr nweb. 

Mileh: Koagnltairt, peptonisiert, aromaüacber Geracb. 

Tieiveranolie: Maua Nr. 48 = 0,8 ccm; llana Nr. 44 s 0^7 com 
aobkntan, direkte Brflhe; k^e VerindamDgen. 

Bemerkungen: Identiflsierang nicht möglich. 
Bncbne nndicht; acbeint dorch atarken Gasdruck im Innern anlgeiiaaen 
worden zu sein. 

BUchse Nr. 21. 

5 Monate alte Bohnen, sehr wenig i)ornbi©rt; FlQssigkeit schwach trflbe. 
8 il u r e p r o d u k tion: 10 ccm Brühe erforderten 1,0& ccm ~ NaOU. 

MikroRkopiacher Befund: Wenige^ brnge» schlanke Btftbcben, 

vielfach fadenförmig angeoniuet. 

Tierversuche: Maus Nr. 45 = 0,2 ccm. Maus Nr. 46 = 0,4 ccm 
Brflb«, mbkutan, ohne ^knng. 

Bemerkungen: Morphologie, wie anob Biologie der gexQchteten 
B^knltiir )t'>r<^en auf Uentitftt mit BadUna myooidea Fl&ggeO tchliefaeB. 

Büchse dicht. 



1) Maianachita, Diagnoettk, 8. 150. 

Hignla, Syatam d. Bakterien, Bd. n, 8. 597. 
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BBelise Nr. 22. 

(y Monate alte Erbsei!, künftig bombiert, heftige Ha-sentwicklailg, Flfinig- 
keit tritt anter Btarketu Autschäuincn beraua; stark trübe. 

Sftoreprodnktion: 10 com Brflhe Torlangten 2ß8 com ^ KaOÜ. 

Mikroskop! ««her Befund: Viele karze, dicke Stlbebm, «n don 

JEtüden abgerandpt. eherne fadenförmig aneinander gelitgert, Orara negativ. 

Tierversucbe: Maus Nr. 47 = 0,6 ccm, Maou Nr. 48 = 0,3 com 
Qofiltriorte Brflhe, sabkutan; keine Störungen wsbnonehmen. 

Bemorkongen: Anoden vonohtedoiiMi KnltanD eipib rieb Idantitll 
mit dorn In Bftohte Nr. 10 aohon gefandonoa BaeillDt bfWMicM iiddM. 
BfldiM dtobt 

Inhalt 6 Monate alte Krbseu, schwach tM)tnbiert, i- KiHHigkeii wenig getrübt. 
8ftaregr«d: 10 com Brflhe erlorderten 6,5 ccm ^ Na OH. 

Mikroskopischer Bef u nd: GfolkeZahl kurse, dicke, an den Enden 
abgerundete, nach Grnm Hchl^^cht fftrbbare, wenig l>ew«gUch« St&bchAn. 
Vereinxelt kommen noch LtangatAbchen vor. 

TierTersnch«: Maos Nr. 49 — 0^9 ccm. Mau Nr. 60 = 0,S ccm 
onfiltrisiier Flllaalgkeit» aabkataa; kein« Verftndeningen. 

Bemerkungen: Ana allen Kalinraa konnte ich nur dne Bakterienarfc 

iHolieren, die ich mit Badlliw addl lactici H neppe') identiedi «rklttren 

mochte. 

Bflchse dicht. 

Heise Nr. 84. 

Inhalt Brbeen, Alter unbestimmt, wenig bombiert, zeigt > Flattern«. 
Brflhegemeh nadi Botteiiiafe, gntngrOn, trflbe. 

Stnreprodnktion: 10 ccm BrOhe erforderten 9,94 ocm ^ Na OH. 

Mikroskopischer Befund: Kurze, dicke Stäbchen mit abgerundeten 
Enden; veralnielt aoeh Hefeaellen. 

Tierversnehe: Mens Nr. 61 »0,8 eem, Maua Nr. 68aa0^ ecm nn- 
filtrierter Brflhe, enbkntaa; normaler Befand. 

Bemerkungen: Auf allen Knltnren konnte kein Waehatam kon« 

•tatiert werden. 
Bflchse dicht. 

Büchse Nr. 25. 

6 Monate alle Bohnen, kraftig liombiert; Flüssigkeit schttumt stark auf, 
starice trflbe, Oemch nonnaL 

Btaregrad: 10 eem Brtthe entsprachen 1^7 ecm " Na OH. 



1) Matiaicbita, Diagnostik, 8. 870. 

MIgnl», System d. fiekterien, IL Bd., 8. 827. 
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M i k r 0 flk 0 p i sc lio r Befund: Grofse Zahl lange, ziemlich dicke, an 
den Enden tschwaoli ubtrenmiiete, etwa 4--Sinal so laug als breite Stübcben, 
reiben sich gerne fadeulöruiig aneinander, nach Gram nicht oder nur schlecht 
firbbw; aeigeii keine Bewegung. 

Eb konnte hier nar eine einzelne Art isoliert werden. 

Gelatineplatten: MakroHkopisch tind mikroskopific-ti coHäbnlich- 

Gelatinen tich: Wachstum bis in die Tiefe, oberflächlich ddOOd, 
carte Auflagerung, Perluiutterglanx ; Verfluaaigung tritt nie ein. 

Agarstrfch; Fenchter, wetürar Beleg, Band anegebodite^ am Bande 
dfinner und heller, in der Mitte Qaerstreifung. 

Kartoffeln: Colilibnliche.H Wachstnm. 

Traubenzuckerbouillüu: Lebhaft« TrQbang mit iiäutchen, wcifses 
Sediment; Indolreaktion starke Gasbildung (auch in bohnenhaltigen 
NihrbOden). 

Hilch: Koagaliert. 

Sporenbild nng: Endofrene, stark lichtbrechendo Sporen; Rporen- 
haltiges Material hält an Seidenf&deu angetrocknet 10 Minuten strömenden 
Dampf nicht mehr aus. 

TemperatarTerhtltnieee: WAehat gat Im Zimmertemperalnr; bei 
87* adioa nach 10 Standen krttitiger Belag anf aebiefem Agar. 

Tierversuche: Maus Xr. 53=: 0,5 ccm; Uaiia Nr. bissOß ccm anb» 
kutan, unfiltrierte Brühe; normales Befinden. 

Bemcrkun^^en: Artbentinuiiunj^' nicht möglich, morphologisch gleich 
wie die in BQchse Nr. 12 gefundene Bakterienart. 
Bdebae diebt. 

Biehae Nr. SC 

Bpinaft, Alter nnbeetinini^ wenig bombiert; beim Offnen Batteialiire- 
gerodi; bmerlieb Flecken von ScbweteUnn. 

Aaidltlt: 10 ccm Brflhe verlangten 8,66 eem ^ Na OH. 

Mikroakopiaeber Befand; Lang«, aehlanke Btibehen, 4— 4mal 

so lang als breit, scheinen schwach gekörnt, Eoweilen ibidenfOrmig angeordnet; 
nach Gram teilweise färbbar; viele gekrilmmf, wahrscheinlich luvolutions- 
formen, einige sind mSlsig beweglich; daneben kommen noch schlanke, 
6— lOmal ao lang ala breite St&bchen, Grampositive, ebenfalls fadenförmig 
angeordnete Sttbebmi vor. 

Tierversuche: Maus Nr. 56 — 0,7 ccm ; Maoa 1fr. 66^0,4 ecm direkt 
entnommene BrOhe, subkutan, normales Verhalten. 

Bemerk nngen: Aus den erhaltenen Kulturen konnte ich zwei Mikro- 
organismen isolieren, uAmlich den schon in Büchse Nr. ^ gefundenen und 
beaebriebenen eoUlbnlicb waehaanden BasiUoa and Baeillaa butyricna') 
BotUn. Bei letaterem konnte einiig kein Wacfaatom aal Kavtoflelu er- 
halten werden. 

Blechdose dicht 

1) Matanachita, Diago. S.960. 



Digitized by Google 



Von Dt. Joseph Belaer. 



129 



IMehie Nr. 99. 

Gemieehte 6emflM, wenig bombier^ weagk »Fletteni«» 8 Monate alt. 
FlMskelt stark trftbe. 

Asiditftt: 10 com Br&he T«rlangteii (tJ66 ccm ^ Na OH. 

Mikroskopischer Befand: Lange, plampe Stibchen, fiidenfilnnig 

angeordnet 

Tl erTersiM-ho- M:i-ih \r. 57 = 0,2 ccmj Man» Nr. 56bb0,4 com sab* 
kutan (iirektor Hrüiie; normales Verhalten. 

Bein«rkuDgen: Die Kultarversache ergaben zwei Mikroorganismen; 
nimlidi BaeiUns mjooides (Wunel- oder Brdbasillns) und einen Sehiromet* 
pilz, zu den Penicilliumarten gehörend. 

BOcbse nndicht» an LOtnat ond Fals. 

Btehse Nr. 8S. 

Inhalt Waehsbohnen, nicht bombiert, letgt das »Flattemc; Q«rach der 
FiOssigkeit normal» wenig getrdbt 

Stareprodoktion: 10 oem Brühe erforderten 8,66 oem ^ NaOH. 

Mikroskopischer Befand: Grolise, 8— 6mal so lang als farsite 

Stilbchen, fadenförmig; danohcn sind Tereinsdt feine dttnne Stibchen an 
erkennen, die leicht beweglich nind. 

Tierversuche: Maus tir. 59 = 1,0 ccm; Maus Nr. 60 = 0,3 ccm un- 
Altrierter BrOhe, sabkatan; Befinden aonnaL 

Bemerkungen: Aaf den wie früher angegebenen Kulturen konnte 
ich hier drei Mikroorpanismen in Reinkulturen isolieren, närnlicli : Bacillus 
fluorescens liquefacieun,') Bacillus subtilia und ein zu den PeuidUiumarteD 
gehörender Schimmelpilz. 

Bflehse staA andichte wo, war nicht so ermitteln. 

Bttehfle Nr. 2t». 

l'/i Jahre alte Erbsen, selir stark bombiert; beim Offnen neben einer 
Menge nach Battersiore riedbender Oase, heftig aufschäumende FiQssigkeit, 
milidarbig, Mbe. Innerlieh hat Dose viele matte» dankelgraae Flecken. 

Azidität: 10 ccm Erhsenbrflhe erforderten 2,36 ccm NaOH. 

Mikro8kopiHcb«r Befund: Lebhaft bewegliche, HUu-k Ucbtbrechende 
Bpcren besitMnde, mandimal splndelfOnnig angeschwollene 6— 6mal so lang 
als dicke Stibchen; seUecht ftrbbar, besser» wenn de mit Ohloroform be- 
handelt woden; Bazillen sind gekörnt, geben sog. Granulosoreaktion. 

Ti erverrtachc: Maus Nr. Gl —0,6 ccm; Maas Nr. 62s=sO»7 CCm direkt 
entnommene li^bsenbrühe, subkutan, ohne Wirkung. 

Bemerkangen: Eoltoren ergaben Identitit mit dem in Bflehse Nr. 1 
Bdum' gefandenen Badttns amylohaeter. 

Bflehse war didit 

1) Eisenberg» J>i8gn.,III.Aafl. 8. llS. — Matanschita» l)lagn.,fi.l89. 
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Bt«kM Nr. SO« 

Inhalt 18 Monate alte Erbsen, stark bombiert; heftige Gaieatiricklang^ 
Htnrkes Anf^clutnmen der FlQasigkeit beim Offnen; BrQhe gelbgnn, mil^ 

farbig, atark trübe 

S a u r f u r o ( 1 u k t i o u : 10 ccai Erbwen brühe erforderten 5,85 ccm Na O H . 

10 

M i k roflk o p i scher Befund: Kuree, plumpe, an den Enden abge< 
rundete Stäbchen; zu zweien oder auch zu vieren fadenförmig aneinander- 
gelagert; nadk Gram nicht oder onr whledit Urbber; lebhell bewe^ieh. 

Tier Vera nebe: Maoe Kr. 68=0,8 cem{ Hians Nr. 64=sO,8 ccm nn- 
filtxiert^ subkutan, oline Störungen. 

Bemerkungen- Morpholo^sch und biologiBch identisch, mit dem in 
Btichso Mr. 28 schon gefundenen I^illus 

Bftehae undicht ; wehiseheinlldk wnrde dufeh den itiilceii Gasdruck im 
Innern diese Undichtigkeit erseiigt^ indem FIsls wenig nu^^etissen war. 

Büchse Xr. 'Sl. 

l'/t Jahre alter Kosenkohl, sehr stark bombiert; Flüssigkeit sinerlieh, 
stark trObe; Blechdose im Innern an vielMi Stellen mit grauschwanen 
Flecken ^t leckt. 

In 1 ccm BrQhe wurden im Mittel 52 Keime gezählt 

Tierversuche: Maus Nr. 65 = 0,6«un; Maus Nr. 66 = 0,8 ccm on- 
filtrierte Brühe, subkutan; Verhalten normal, 

Bemerkungen: Der mikroskoplsdie Befund, wie auch <Heangeaetaten 
Kulturen, ergaben die gleielie Bakterienart wie die in Bttcbse Nr. 98, resp. 80 
schon gefundene. 

Dose war dicht. 

BlehM Vr. 89. 

7 Monate alte Bohnen, autserst kiftfUg bombiert; Flfladl^eit war grau 
grfln» trübe; Geruch normal. 

Btnregrad: 10 ccm Brülie erfofderten 8^71 ccm ~ Na OH. 

Mikroskopischer Befund: 4 — 8 mal so lange ala breite Stäbchen, 
Gnunnegaliv. 

Tierversuche: Maus Nr. 67 = 0,5 ccm. ^fnoa Nr. 68»0^ com sub- 
kutan, direkt entnommene Brühe; Betinden normal. 

Bemerkungen: Morphologische und biologische Eig«»nBchaften (auf 
den TCiediiedensten Nttirbttden) spreehen fOr Identität mit dem in Bftchse 
Nr. 88 schon beschriebenen Mikroorganismus. 

Büchse nndirht, doch, wie li'icht 7.n eAennen ist Fals duicb den groCken 
Gasdruck im Innern aufgerissen worden. 

Bttchso Nr. 88. 

Erbflenp(tree, 8 Monate alt, sehr kriftig kwmbiert; beim öffnen Qemdx 
nach Ituttersiiure. 

Tierversuche: (lleiche Mungen Erbsenpüree mit Bouillon geschüttelt, 
abseilen gelsssen und von dieser FIQssigkeit swei Mäusen folgende 
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ll«iieen iDjU«rt: Haqs Nr. 60asO,& ccm; Mmom St. 70^0^7 cem; kein« 

p«tho^f*>n»» Wirkung. 

Beiu erk UQgea: MikroBkopischer Befund und Verhalten auf deu 
▼«■Mhiedenen N&hrmedien sprechen für Identität mit dem in Büchse Nr. 1 
■dion g«f ond«B«n Bftcilliw amylobacler. 

BQdiM undicht; vatth durch gtoßton QMdnick im IniMra «m fids raf 
genasen. 

Büchse Xr. 34. 

Bohnen, 7 Monate alt, sehr stark bombiert; Flüssigkeit stark trfibe. 
Säurep rodaktion: 10 cem Brflhe erforderten im Mittel 8^78 ccm 
^ Na OH. 

Im Mittel sind in 1 com Brfihe 3200 Keimp onthnUpn 
Bemerkungen: Im mikroskopischen Fräparate konnte nur eine 
eünelne Bakterienart konstati^ werden, was sich dann spttter in den Kaltaren 
bestätigte. Horpbolo^sch and Uologiseh ist dieser Ifikniorgnnismns i^ntisdi 

mit denjenigen in Bttchse Nr. 25, resp. 32 schon gefundenen. 

Ti prversuche: MiuiH Nr. 71=0,7 reu-.- M:\t",p Nr. 7äsO,7 ccm nn* 
filtrierte Brühe, snhkatan; keine Wirkung zu erkennen. 

Büchse dicht. 

Anschliersend an die obigen Untersuchungen wurden nach 
den gleichen Methoden 16 Stück vorscli iedeue unver- 
dorbene Gemüsekonserven auf den Keimgehalt untersucht. 
Wenn auch im Präparate vereinselt hin und wieder ein St&bcheu 
angetrofEen wurde, so ergaben die Kulturen doch ein negatives 
Resultat; es acheinen also diese Eonserven frei von entwicklungs- 
fähigen Bakterien gewesen zu sein. 

Fassen wir die Resultate der vorötehend 34 untprsuchten 
verdorbeneu Uemüsekoufeerveu kurz zusammen, 80 ergeben sich 
aus deren Befunde folgende Schlüsse : 

1. Die Bombagen wurden durch Mikroorganismen verursacht, 
was sich in 27 Fallen direkt durch die Kulturen, in 7 Fällen 
aber durch den nukroskopischen Nachweis dner grolsen Zahl 
von Bakterien in den betreffenden Büchsen beweisen liefii; in 
letzteren waren hOchst wahrscheinlich die Ofgamsmen abge* 
storben. 

2. Von den 34 verdorbenen Dosen warsn 16 undicht, wovon 
5 (Nr. 17, 20, 30, 32, 33) wahrscheinlich während der Aufbewahrung 
durch den kräftigen Gasdruck im Innern aufgerissen wurden. 
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was schon äufserlich leicht edbaint wenden konnte, da der Falz 
zum Teil aufgesprengt war. 

3. Die betreffende Undichtigkeit ist in den weitaus meisten 
Fflllen an der Über^^gsstelle yon seitlieher Lötnat und Pabt 
zu finden. 

4. Aus den verschiedenen Büchsen gelang es» 20 verschiedene 
Bakterienarten zu zttchten, wovon ich 12 identifizieren konnte. 

5. In 9, resp. 12, der 18 dicht behindenen bombierten 
Büchsen, wenn der in 3 Fällen vorgefundene, nach Ansicht von 
Hueppe') sporenbildende Bacillus addi lactid Hueppe noch 
dazu genommen wird, gelang es mir, mehr oder weniger hitze- 
bestfindige Mikroben als ürsaehe der Bombage aufzufinden, die 
wohl die Sterilisation in irgend einer Weise uberdauert hatten. 
In 4 Büchsen waren wohl mikroskopisch zahlreiche Bakterien 
nachzuweisen, wälirend in dvu Kulturen keine solchen wuchsen. 
Die Frage der öporogenitttt war somit nicht zu entscheiden. 

5. Für Erbsen kommt von diesen Dauerformen bildenden 
Mikroben, namenlHch Bacillus amylobacter (in 4 Büciisen 
gefunden) in Betracht. Daneben konnte ich noch je zweimal 
Bacillus acidi lactici HiKMipo und Bacillus brassieac acidae neben 
oiiiij^en unbekannten, m ihrem Wachstum coüähnÜcheu Urga- 
uismen finden. 

6. Der unter Nr. 2ö beschriebene und wiederholt vorgeiuudeue 
Bazillus seheint namentlich für Bohnen gefährlich zu sein. 

7. A ut fallend ist die immer vorhandene, wenn auch zuweilen 
geringe Steigerung des S&uregehaltes in bombierten Gemüse* 

konserven. 

Während ich in guten, keimfreien Bohnen- und Erbsenbüchsen 
für 10 ccm der betreffenden Büchse eine Acidit&t von 0,U5— 1,S0 

ccm ^ Na OH finden konnte, variierte dieselbe in verdcnbttien 

Büchsen der gleichen Gemüseart von 1,05—8,66 ccm ^NaOH. 

Bemerkenswert ist die stärkere iSäueruug in den Büchsen Nr. 12 
uud 16. 

1} Vgl. HfgaU, System <L Bäkt^ n, S. 3S7. 
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8. Die jeweils mit der BrQhe der Bttehaen ausgclübrtea 
Tierversuche an Mäusen verliefen alle resnitatlos. 
Allerdings müssen wir zugeben, dafs diese Versuche für das 
Auffinden von Krankheitserregern insofern nicht erschöpfend 
waren, iiLs bei denselben nur Mäuse angewendet wurden, weil 
andere Tiere in der nötigen Anzahl nicht zur Disposition standen. 
Aber das Eine geht aus denseU)en hervor, dafa in den Büchsen 
der erwähnte, für Mäuse stark luxische Bacillus botuHnus nicht 
enthalteil war, was auch mit den Kulturvorsuchen übereinstimmt. 
Das Gleiche {?i!t von dem ebenfalls müusepathogenen Proteus, 
der, wie ein; angs erwähnt, u. a. als Ursache von Konservenver- 
giflung augesehen wurde. 

Folgende Versuche haben den Zweck, die Frage zu studieren, 
ob genannte Mikroben in den in Betracht fallenden Konserven 
überhaupt sa gedeihen vermögen. 

Bacillus botulinus und Proteus in KonservenbrUhe. 

Der als Erreger der Darmstädter V^ergiftung angenommene 
Bacillus botulinus wurde, wie früher erwähnt, wieder angezweifelt^)^ 
indem Proteusarten als IJrsuclie der Toxinbildung anj^esehen wurden. 

Nach den bisherigen Beobachtungen ist der Bacillus botulinus 
gegen Säuren sehr empfindlich. Es muCste deshalb über- 
raschen, dafs nach G. Landmann genannter Organismus auch 
auf Bohnenkonserven, also auf entschieden sauren Nährböden, 
Toxine bilde. Um diesen Widerspruch aufsuklftren, föhrte ich 
folgende Versuche aus: 

Der von Kräl bezogene Bacillus botulinus zeigte in seinem 
ganzen morphologischen wie auch biologischen Verhalten die 
gleichen Merkmale wie der von van Erm engen beschriebene^; 
nur hatte der Stamm, wie verschiedene Tierversuche gezeigt, 
die Eigenschaft verloren, auf glykosehaltigen Nährböden Toxine 
zu bilden. Da mir leider keine andere Kultur zur Verfügung 
stand, mulste ich mich auf die Frage beachrftuken, ob dieser 

1^ KoiiservenZt^it-in-'. .Talirn. V.)Qi, \r. H 

2) K o 1 1 e - W a s s e r III a n o , Handbuch d. pathogeneu Mikroorgauiumeo. 
9. a. 10. Liöfg., V.m, S. 687, 
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Basilius in den genannten Substraten, die aus keimfreien Baobsen 
des Handels entnommen wurden, su gedohen vennag. Bd 
wiederh<^ten, auch bei yendiiedenen Temperaturen ausgefObrlen 
Versuchen konnte immer in Bouillon mit IVaubenzucker, ebenso 

in ErbsenbrOhe bei Einimpfung von Bacillus botulinus starke 

'frübung und Gasentwicklung mit Buttersäuregeruch konstatiert 
werden ; in gleichzeitig beimpfter Bohueubrühe war niemals 
W acli.stum zu bemerken, obschon diese unter gleichen Ik linguugen 
gehalten wurde. Auch im niikioskopischen Prti[»urut war keine 
Vermehrung zu bemerken. Der allerdings nicht toxisch 
wirkende Stamm von Bacillus botulinus, mit dem 
diese Versuche gemacht, wuchs also in Bohnenbrühe 
nicht, wohl aber in ErbsenbrOhe. 

Wie erwähnt, prüfte ich auch das Verhalten von BbcüIus 
proteus vulgaris auf diesen Nährböden. Die Kulturen wurden 
6 Tage anaerob bei 22" gehalten. 

In Traubenzuckerbouillon, in Erbsen- und Bohnenbrühe war 
ein üppiges Wachstum und Gasentwicklung zu verzeichnen. Auf 
all diesen Substraten bildeten sich kräftig wirkende Toxine, so 
dafs weifse Mäuse nach 1 — 3 Tagen daran zugrunde gingen bei 
subkutaner Injektion Ton 0,6—0,1 ccm der keimfrei filtrierten 
Flüssigkeit 

Lebensdauer der Bakterien, welche die Bombage verursachen. 

Aus den bakteriologiscben Untersuchungen ist ersicfatlicb, 
dafs es nur oei einseinen bombierten Konserrenbflehsen, trots 
vielseitiger Versuche, nicht gelang, die Verderber su Süchten, 
obscfaon in den diesbezUglichen mikroskopischen Prftparalen 
eine Menge solcher nachweisbar waren. 

Dies konnte ich mir kaum anders erklftren, als dab die 
(hganismen abgestorben waren. Sie haben sich wohl anfib^lieh 
in den schwach sauren OemQsekonsenren gut entwickelt, sind 
aber sp&tM* mit zunehmendem S&uregrad in ihren eigenen Stoff* 
wechselprodukten zugrunde gegangen. 

Um dieser Frage nAher su treten, stellte ich folgende Ver^ 
suche au: Bohnen oder Erbsen mit Kochaals und Wasser in dem 
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m den Konserreo ▼orkommenden VeifaAltms venetst, in Glas- 
röhren in drei aufeinanderfolgenden Tagen je eine Stunde im 
Dampftopf sieriliaiert ond nachher nach den bekannten Me« 
thoden aof Keimfreiheit geprüft« wurden mit einigen aus Eon- 
serven isolierten Bakterien beimpft, die Bohren sngeschmolxen 
ond Iftngere Zeit bei Zimmertemperatur im Dunkeln sich selbst 
Überlassen. Schon nach kuner Zeit war in den erw&hnten Glas» 
röhren Wachstum und lebhafte Gasentwicklung im Innern za 
bemerken. 

Organismen aus den Büchsen Nr. 13, 18, 2^ in der er- 
wähnten Weise in Bolinen eingeimpft waren trotz kräfti 
und SiUirebildung nach fünf Monaten noch lebensfähig; zur 
Neutralisation der gebildeten iSäure wurden pro 10 ocm Brühe: 

3,57; 0,79; 3,49 com Na OH verbraucht. Die ursprüngliche 

Säuerung einer gleich lang, ebenfalls eingeschuioizenen sterilen 

n' 

Probe betrag für 10 ccm 0,79 com Na OH. 

Eine in gleicher Weise, mit dem ans Hüclise 10 isolierten 
Oi^uismen eingeimpfte, mit Erbsen beschickte Probe zeigte 

nadi neun Monaten bei einer Säuerung von 9,82 ccm Na 0 H 

pro crui Erl)senbrühe keine entwickhingsfshi|^en Bakterien 
mehr Doch liefsen sich solclio in grofser Zahl (luroii das mikro- 
skopische Präj)arat nachweisen. Versuche mit den aus Büchse 
Nr. 1 und 14 gefundeneu Bazillen gaben nach acht resp. fünf 
Monaten noch Lebensfähigkeit. 

Wohl möglich, dafs ich su einem anderen Resultate gelangt 
wftre, wenn ich die Röhren noch länger sich selbst überlassen 
h&tte, was mir aus aufseren Gründen nicht möglich war. 

Immerhin ist durch den einen Versuch erwiesen, dafs 
Bakterien auch in Konserven in ihren eigenen Stoffwechsel- 
produkten zugrunde gehen können Möglich wäre auch, dafs 
diejenige Bakterien, welche die Sterilisation in irgend welcher 
Art überstanden haben, oder solche, welche nachtrfiglich von 
autaen hineingelangt sind, sich erst dann in den Büchsen nicht 
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mehr entwickeln, wenn die so ihiem Lebensunterhalte nOtige 
Menge Sauetetoff aua der Luft, die doch immer in kleinen 
Mengen in den Doeen Torkommt, an^eiehrt ist. 

Sasdruek bombiortor GomasekonMrvtn. 

Bei meiuen UutersuchungeD fiel mir öfters der enorme Druck 
im Inuem der Dosen auf, und ich entscbiols mich, denselben 
durch einige Messungen festzustellen. 

Um den Gasdruck in bombierten Büchsen zu bestimmen, 
wurde der betreffenden Dose in der Mitte des Deckels ein 
kurzes MessingrOhrchen aufgelötet und darüber ein dickwandiges, 
möglichst kuraes, enges Qammischlauchstück (Vakuomschlanoh) 
mittels Dmhtligataren gut befestigt In das Rohr, resp. in den 
Schlaudi wurde nun ein scharf lugespitater, kuntt*, obtti mit 
einem Knopf Tecsehener Stahlnagel hineingelegt nnd der ganse 
Schlauch mit Wasser gefüllt. Bei den ersten Versuchen wurde 
das Schlauchende mit einem Quetschhahn yerschlossen und 
hierauf der Schlauch wenig umgebogen und mit der Hand fest 
auf den Nagelknopf gedrilekt, so dab die Spitze in die Blech- 
dose eindrang und derart eine Verbindung mit dem Innern der 
BQcbse und dem Schlauche herstellte. Zuerst wurde sur I>ruck- 
messung ein U-fOrmig gebogenes, langes, mit Quecksilber ge- 
fülltes Gtasrohr angesetzt und der Quetschhahn geöffnet; sodann 
konnte durch Bestimmung der Niveaudifferens der beiden Queek- 
silberkuppen der Gasdruck in mm Hg abgelesen werden. Wie 
aus untenstehender Tabelle ersichtlich, war der Druck manchmal 
ko grols, dafs diese Vorrichtuiif; iii(;ht zu gebrauchen war, daher ver 
wendete ich in der Folge aiistntl des U-Rohres ein Metallmaau- 
meter und stellte die Verbiruiung des Doseninueiu mit dem 
Mauüiueler in gleicher Weise her. 

In uuteusiebeuder Zusanimenstelinng sind die erhalteneu 
Resultate in Atmosphären-Überdruck angegeben. 

(Siehe die Tabelle auf S. 137.) 

Wie aus dieser Tabelle ersichtlich, ist der Druck in den V0r> 
dorbenen Konsenren manchmal ein enormer, und es braucht uns 
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nicht SU verwiind«m, wenn ein tpontenes Plaiien der Dosen 
Tofkommt, wobei der Fak gewöhnlich aufgesprengt weiden ioU. 



GrnfHe 
derBacbsd 


Inhalt Hat Beflhse 


Dmck 
in AtOKWpbAren 


1 Uter 


Schwanwnndn 


0,4 Ataioiphi»Ni 


1 > 




0.2 


1 > 


Krbaeu 


0,3 


V. » 


Karotten 


0,7 


1 > 


Bohnen 


2,0 


V. • 


£r1w«i 




I > 


1 Fri>Hpn 


1.9 


V, » 


BobucQ 


2.0 


1 > 


Erbsen 


2ß 


1 > 


EriMan 


2,1 



Prüfung des BOchsenmateriales auf Dichtigkeit. 

Aua meinen früher erwähnten Untersuchungen istzu entnehmeu, 
dafs ein grolser Teil der Bombagen auf Undichtigkeit der be- 
treffenden Dosen, die entweder schlecht gefalzt oder nachträglich 
gelitten, zurückzuführen ist. Um den Grund näher kennen zu 
lernen, untersuchte ich 30 Stück leere, beiderseitig verschlossene, 
neue Dosen verschiedener GrOlse ohne Inhalt, die mir in zuvor- 
kommender Weise von mehreren Fabriken übermittelt worden 
waren, nach der früher erwähnten Evakuierung mit' einer 
Wassontrahlpumpe. Von diesen 30 derartig geprüften Büchsen 
waren vier Stück an der Übergangsstelle von Lütnat und Fals 
undicht 

Woher es kommt, dals ein so hoher Frosentsats (18Vt%) 
von Dosen undicht war, kann ich mir nidit genau eridftren, 
Vielleicht ist es einem Zufall su verdanken, oder, was wahr* 
Bcheinlicher let und man mir auch seitens einer Fabrik naeh- 
trftglidi mitgeteilt hat, dafii man namentlich solche Büchsen 
vom Li^^ genommen hatte, bei denen am ehesten eine Mög- 
lichkeit einer späteren Undidlitigkelt vermutet wurde. 

Gestütst auf diesen Befund und namentlich auch darauf, 
dab bei den bombierten Büchsen in sehr vielen Füllen die Ur- 
aadid des ZerstOiens auf Undichtigkeit surücksnfilhran ist, 

Aidilv fir BtUmm. id. UV. 10 
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möchte kh die Frage auf weifen, ob es vom Okonomieclieii Stand- 
punkte ans nicht empfeblenawert wttre, die maachinellea Eün- 
richtangen für das Faken an Terbessem oder, wenn diee nicht 
möglich, diese Tcidftchtige Stelle noch nach dem Felsen su 
verlöten? 

Cbenitche Zusammenaetzuno der fiaaa. 

Diese Frage beaitst swar kein praktisches, wohl aber wissen- 
schaftliches Interesse. Daher entschlob idi mich, eine Reihe 
diesbesaglicher Untecsnchungen sa machen. 

Dasa wurden mehr oder weniger stark bombierte Bflchsen 
verwendet nnd die Gase nach der Methode von Hempel') 
untersudii Schwere Kohlenwasserstoffe und Methan konnten 
niemals gefunden werden. Der durch die Absorption eibaltene 
Gasrest wurde in der Explosionspipette verbrannt und die Kon- 
traktion bestimmt 



Znsammen.setzang' der Um« In Prozenten. 



luhalt der Büchae 




O in 


H in »/. 


Nin»/, 


Bohnen . 


. . . aterk bombiert 


38A 


0,4 




40,0 


Erbeen . 


. . . wenig > 


69,8 






30.2 




. . . stark > 


81,8 


0.1 




18,1 


Bolinea . 


. . . wenig > 


36,U 


U,5 


11,4 


52,1 


ErtMen n. Karotten, etaik > 


72.Ü 


0,7 




26,7 


Erbsen . 


. . Behwedi • 


70.8 


0^ 




88,4 


Erbeen . 


. . aehr stark > 


21,3 


0^ 


60,3 


18,1 


Erb«en 


. . . kräftig > 


68,6 




21,2 


10,2 


Erbeen 


. . . mftfsig » 


87,4 






12,6 


Erbeen . 


. . aehr atark > 


77,8 


0,2 




S2^ 


Bohnen . 


. . . malbif » 


32,5 


0,7 


S0,0 


46,8 


Karotten 


. . . wenig » 


17,2 


6,7 


56,0 


20.1 


Bohnen . 


sehr gering > 


34,4 


U.5 


5,0 


60,1 


Bohnen . 


. . schwach > 


21.7 


(>,ii 


6,3 


72,5 


' Qemiadkte Gemflee» wenig * 


1&3 




G0,4 


«4,4 


B|^t . 


. . adnradi > 


19,8 


0^ 


4M 


41,9 



1) Tread weil, F. P., Qnantitetive cbemiBcho Analyse, L Aufl., & 466. 
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Der SttiientofE darfte der bei dem VenchlaiB der Bttebsen 
BUittckgeblie1>eiieii Luft entetammen, ebenso ein Teil des Stick- 
stoib. Der andere Teil des leCsCeren aber, sowie die Koblensäure 
und der Wasserstoff, sind als Produkte der Bakterientätigkeit auf- 
zufassen, durch welche auch ein Teil des ursprünglichen Luft- 
sauerstoiTs verbraucht wurde. 

HaximaNomporatur in den GemOwkonMrven wfthmd der 
SIerllfeatlon In den Autoklaven. 

Zu wiederholten Malen war mir die /aiiu Teil geringe Hitze- 
beständigkeit * in/,f Ii^t Mikroorganismen, die ich in bombierten, 
als dicht befim Inn a (icmüsekoiiservenbüchseu vorgefunden 
hatte, aufgefallen, und es stieo; in mir die Vermutung auf, dafs 
unter Umständen die Temperatur m den Büchsen während der 
Sterilisation im Autoklaven nicht so hoch sei, wie mau vermuten 
konnte. Um darüber klar zu werden, führte ich einige dies- 
bezüghche Temperaturmessungen aus. (Bei diesen Versuchen 
möchte ich noch besonders darauf aufmerksam machen, dafs ich 
allerdings nur die Temperatur der die Gemüse umgebenden 
Flüssigkeit ermitteln konnte. Wie sich die Verhältnisse im 
Innern einer Bohnenhülse oder Erbse, wo doch auch Bakterien 
hineiugelangen können, gestalten, konnte ich aus naheliegenden 
Gründen leider nicht ermitteki.) 

Zn diesem Zwecke wurden eine Reihe kleiner, yon 90 — 110^ 
bsw. 105~125^ eingeteilter Maximallhermometer benutzt Die- 
selben worden so klein wie möglich angefertigt und hatten eine 
Länge von 6,5 cm und einen Durchmesser von 4 — 5 mm. Alle 
Thermometer waren vor dem Gebrauche auf ihre Richtigkeit 
genau geprüft worden. 

Bei den Versuchen im Laboratorium wurde in dem Deckel 
der Büchse eine kleine öfihiung gemacht« das an einem Drahte 
befestigte Thermometer möglichst in die Mitte des Gemüses ge- 
steckt und das Ganse wieder sugelotet 

Während der Versuche bestimmte ich jedesmal auch die 

die Büchsen umgebende Maximaltemperatur in dem Autoklaven 

während der Konservierung; zum Vergleiche wurde auch der 

10* 
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Dmok, resp. die T^pemtor am Manometer abgdeaen and die 
Zeit genan eingehalten. In einem Ueinen AntoklaTen dee Labo- 
xatorimne wniden folgeoe Zahlen eihalten, wenn die Loft voll- 
stftndig dnreh ansstrOmenden Dampf verdiftngt wnrde: 

Dauer 20 Minuten; Temperatur an der Temperaturskala 
dee ManometeiB 117 Temperatur am Maximalthennometer im 

Antoklayen I2lfi^. 
t ^tl Bflohfle Bohnen 119,6* Maximaltemperatnr, 

Vtl » Erbsen 120^« t 

I 1 > Erbsen 119,2« > 
ij^l » Erbsen 119,6« » 

Diese überraschenden Zahlen waren durch die Kleinheit des 
Apparates bedingt, da, wie aus Versuchen hervorging, die Aus- 
strahlung der grofsen Metallmasse zu sehr in Betracht kam. 

Bei den folgenden Messungen wurde ein gröfserer Autoklav, 
System Lautenschl&ger (innere Tiefe bis zur Wasseioberfliche 
SOOmm; innerer Diameter 260 mm), mit Manometerregulator 
versehen, benutzt. Auch hier wurde die Luft mOgliohst voll- 
atAndig entfernt 

n. 20 Minuten 118« (Temperaturskala des Manometera). 

I I Bftehse Erbeen 106,5« Maximaltemperatur, 



11 

1 1 

21 



» 109,0« 
t 109,1« 

» 111,0« 

> 110,5» 

> 106.0« 
Maximaltemperatur im Autoklaven 112,5". 

20 Minuten 118« (Manometeiablesung). 
1 1 Bttehse Erbsen lld»7« Madmaltemperatnr. 



11 
11 
21 



gemiscbts Gemflse 118,2« 
Erbsen 113,4« 
» 110,8« 

• 116,0» 
> 115,8» 



> 
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Die maamale Temperator im AatoUayeii betrag wShiend iles 
Proge eoeo > an swei Tenefaiedeiieii Stelleu 
stinmiend 117,5*. 

IV, 15 Minuten 112'' (Manometerablesung). 



1 1 Büchse Bohnen 


108,00 Maximaltempeiatiir, 


1 1 


» Waclksbohnen 


109,00 




1 1 


» feine Bolmen 


107,5«» 


> 


Ii 


» gfoiz leine Bohnen 


106^8« 


> 


'hl 


> giobe Bohnen 


111,0« 


> 


11 


» Erbeen 


109,6« 


> 



MaadmaHemperator im AatoUATon 112,5«. 

Diese auffallenden Verschiedenheiten lassen sich vielleicht 
dadurch erklären, dals die Flüssigkeit bei den gröfseren, den 
groben Bohnen, wie s. B. den Wachsbohnen, besser zirkulieren 
kann wie bei den Ideineren, wo die Zwieehenrftnme viel enger sind. 

V. 15 Minuten 109« (Bfanometerableenng). 

1 l Büclise Bohnen 105,0 Maximaitemperatui, 
Iii » 104,0« » 

1 1 1 Karotten 106,0« » 
Val - Bohnen lOT.O« » 
Maximaltemperatur im Autoklaven 109,5 o. 

VI. 15 Minuten 115« (Manometerableeung). 

1 1 Büchse Bohnen 111,0° Maximaltemperatur. 
11» > 109,90 , 

1 1 » gelbe Rüben 11 2,2» > 
1/2 1 » Bohnen 11 3,0» > 
Maximaltemperatur im luuein des Apparates 115,4 0. 

Durch das freundliche Entgegenkonmien eeitene der Direktion 
einer Konsemiiftibrik wurde es mir auch ermOglieht, einige 
MesBungen in den von der Fabrik eelbet benntsten Autoklaven 
aussufOhren. 

An den Thermometern wurde oben wieder ein Draht be- 
festigt und dieser in der Mitte des Dosendeckels derart angelötet, 
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dals der Draht and damit das llieniiometer beim luushherigVD 
Fähen durch die Maschine in die Mitte der Buchse zu liegen kam. 

£s wurden hier folgende Vorauche und Ahlesun^n an den 
Maumalthennometem gemacht: 

VII. 20 Minuten lOf)" (Manometerablesung). 

I 1 Büchse 'l uiiUiLtjiipüioe i02,8 Maximaltemperatur iuUer Bücliae, 

I I » Konfitäre 102,2» » 

Maximaltemperatur im Autoklaven 110 ^ 

Vin. 85 Minuten 112« (Manometerablesung). 

1 1 Büchse rote Kirschen 108 ^ 
Maximaltemperatur im Autoklaven 113^ 

IX. 20 Minuten 11 5» (Manometerablesung). 

1 1 Büchse Schwarzwurzeln 113,9». 
Maximaitemperatur im Apparat 120,0». 

X. 20 Minuten 117*^ (Manometerablesung). 

1 1 Btlcfase Bohnen 110,0<^ Mazimaltempenitur, 
11 > Spuiat 104,0« » 
1 1 » Erbsen 112,0<> > 
Mazimaltemperatur im Autoklaven 119,0<*. 

Die Temperaturen im Innern des Autoklaven sind hier bei 
obigen Versuchen deshalb In »hur, wie diejeiuL» n, welche den 
selben laut Manometerablesung^ «mitsprechen sollim. v.* il l.ri den 
Versuchen der betreffende Arbeiter in der Fabrik menu m Wunsche 
gemflfs den auf etwa 7^b' Atmosphären gespannten Dampf 
derart einströmen liel's, wie es gewöhnlieh geschieht. Durch 
das zu rasche Einströmenlassen des Dampfes wurde das Thermo- 
meter im Autoklaven für ganz kurze Zeit einer höheren Tem- 
peratur ausgesetzt als diejenigOi bei der in Wirklichkeit die 
Sterilisation erfolgte. 

Bei den folgenden Versuchen liefe ich den Dampf vorsichtig 
einstrOmen. 

XI. 20 Minuten 125* (Manometerablesung). 

2 1 Bttchse Sauerkraut 106,5^ 
Masdmaltempetatur im Autoklaven 124,5^ 
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XII, 



51 



90 Minuten 105* (Manometefsblevnng). 
Bilclue TomatenpQiee 106,0* Mazimaltompeiator, 

1 1 mjb^ > 



xin. 



60 Minuten 105° (Manometer). 
5 1 Büchse Apfel mark 105,0 
21 > Erbsen 106,00 
' Äpfel mark 105,90 



Maximallemperatur im Ap[>arat6 106,5 ^ 



XIV. 20 Minuten 117* (Manometeiablesong). 

1 1 Büchse Kifschen 111,0* Maximaltempenttur, 
11 » Spinat 104,0* > 



11 » Bohnen 109,5* » 
Maximaltemperatur im AntoklaTon 117,9*. 

Bemerkenswert sind die Zahlen in X. XT, XIV, welche uns 
zeigen, dafs Spinat und Sauerkraut schwer zu sterilisieren sind. 
Das dichte, kompakte Material verhindert offenbar einen raschen 
Ausgleich der Temperatur. Idi will noch besonders bemerken, 
daCs diese Temperaturen nur teilweise im Einklang mit den 
sonst von der Fabrik verwendeten stehen. 

Von gröfster Wichtigkeit ist die Kenntnis der Geschwindig- 
keit, mit welcher die verschiedenen Konserven die umgehende 
Dampftemperatur im Autoklaven bis au einem gewissen Grade 
annehmen. 

Folgende Bestimmungen geben uns hierüber Aubchluft: 

1 1 Büchse Erbsen gleicher Quahtät erreichten 105,8 ^ nach 5 Min. 

I 1 » f * » > 108,2» » 10 » 

II » > 1 » > 111,90 . 15 t 
U » » » > » 113.0» » 20 t 

Die Temperatur, am Manometer entnommen, betrug bei 
diesen Versuchen 115*; diejenige iminnem des Autoklaven 115,5*. 
1 1 Büchse Bohnen erreichten 104,5* nach 5 Min., 



11 



> Erbsen 112,0* 



11 
11 



9 



9 



9 



» 



» 



107^* > 10 > 
109,0* > 15 » 
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Die Masdmaltemperatur am Manometer betrug 112<^; die- 
jenige im Innern des Autoklaven bei allen drei Versuchen 112,0®. 

Hey den reich'] untersuchte diese Frage beim Wasser, indem 
er, in mit demselben gefüllte Glaskolben verschiedener QrOfse 
Maximalthermometer legte und das Qanie in den Dampftopf 
braobte. Nachher vergUcb er die Temperatur des in dem Deckel 
des Dampftoples steckenden Thermometers mit demjetiigen im 
Wasserkolben. Er fand: 

fflr ISO« 

(Thermometer des Deckels dos Dampfkessels) 

3% 1 Wasser erreichten 120 <^ in wenig mehr als 15 Min., 

2 1» » 1200 5„ ca. 15 » 

11 » » 120" zwischen 5—10 » 

1^ 1 > > 120<> in wenig mehr als 2 > 

fOr HO» 

1 1 Wasser erreichte HO** zwischen uud 10 Min., 
1 > > 110° > 2*5» 

200 ccm > > 110° > 2 » 5 > 

100 ccm > » 1100 in ca. 2 t 

Auch andere^ haben fthnlicbe Versuche angestellt 
Wie aus diesen Zahlen ersichtlich, nimmt Wasser in einem 
offenen Ge&sse die Temperatur des umgebenden Dampfes ver- 
hältnism&fsig sehr rasch an, während es bei den in Büchsen 
liegenden Konserven viel länger geht. Es kommt offenbar das 
schlechte WÄrmeleitungsvermügen des Gemüses und der be- 
hinderte Ausgleich durch Strömung der Flüssigkeit in der Büchse 
in Betracht. 

1) Heydenreieh, Bteriliiatton mttMa dm Dampftoehtoplw tOr bak> 

terioIoglBche Zwecke. ZeitBchr. f. wissenschaftl. Mikroskopie and f. mikio- 
akopische Tochnik. Bd. I, Heft 1, IHM: 7it iinch Th. Chriftrn, Dir^sert., 
Bern, 1890: Untersuchungen Über die Dauer des äteriUeaÜoosproMBse« im 
gespannten Dampfe bei gegebenen fixen Temperataren. 

S) Koeh, Bob., Gatfky, Lflf fler, Venoeba Aber dieVenrartiiarkeit 
hellker WaM«dlnipfe wo, SMbufektionsnradEMi. UMtailoagen ans dm Kais. 
OasmdlMitotiiitek 1881, Bd. ^ 8. 388. 
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Sehr nngOostag g^talten sich die VerhlltniBBe, wenn man 
abficlitlich Luft in dem Autoklayen IBM. Da auch dieser Faktor 
bei der Konsenienmg eine grobe BöUe spielt, so führte ich 
einige diesbexfigliche Messungen aus. Die Luft wurde nicht aus 
den Appamten entfernt. 

20 Minuten 114^ (Manometerablesung). 

1 1 Bflchse Erbsen 103,5® Magmaltemperatnr in der Büchse, 
%l » » 106,6» t . > t 

1 1 t Bohnen 106,0<» » > > » 

V,l > > 104,5» > » > » 

11 > Spinat 101,0« > > » » 

Die Maximaltemperatur im Autoklaven betrug in der Nähe 
des Deckels gemessen nur 100,0 ^ wohl wegen der Anwesenheit 
von Luft. 

Der Einfliifs der zurückgebliebenen Luft geht auch aus 
folgendem Versuche hervor, bei welchem im Innern des Apparates 
in verschiedene Höhenlagen Maximalthermometer angebracht 
wurden. 

15 Minuten 118® (Manometerablesung). 

Thermometer in der N&he des Deckels 101,0®, 
> » > Mitte des Aatok]a?en 106,6^ 

* über der WasseroberflSehe 117,0^ 

Die Kinbufse, welche die Fabrikanten alljährlich durch das 
Verderben der Konserven erleiden, sind bei einem gcoidiititon 
Betriebe gep^enwärtig bedeutend zurückgedrängt, während man 
früher, wo die Arbeitsmethoden nicht so genau ausprobiert waren, 
mit viel i^'röf.sf ren ^''e^lu8ten rechnen mufste. Es konnte mitunter 
vorkoiumen, dai's ein ganzer Satz verdarb. 

Als die hauptsächlichsten Gründe, die Bombagen von Kon- 
serven bewirken können, möchte ich, gestützt auf vorhexgeheude 
Versuche, resümierend folgende anführen^): 

1. Die Tempeiaturai im Innern der Büchsen eiieichen 
gelegentlich nicht die notwendige Hohe. 

1) Vgl. Mich T. Wahl, Konierven-Zeitiiiig, ^ahii. 1908^ Nr. 11. 
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Dies kann yorkoinmen: 

a) Wenn sti wenig l&ng sterilisiert wird, 

b) durch das Zurückbleiben vou Luft, sowohl in dem 
AutukLiven als auch in den Büchsen. 

Es ist daher dringond notwendig, die Luft aus den 
Autoklaven bei der Sterilisation vollständig ausströmen 
ztt lassen und die Dosen möglichst mit Wasser zu füllen ; 
denn die Luft erw&nnt sich viel langsamer als Wasser* 
dampf, ^¥cnn sich nur an einer einzelnen Stelle der 
Büchse im Innern eine kühlere Luftinsel bildet, in der 
sioh zufällig vereinselte» auch nicht sehr hitzebeständige 
Sporen finden, so kOnnen sie den Sterilisation sprosels 
überdanemi um sich dann nachher auf dem günstigen Nähr> 
boden zu vermehren und eine Zersetzung herbeizuführen. 

2. Die Verdexber können durch Undichtigkdt der Dosen 
von aufsen hereindringen, indem die Büchse schlecht ge- 
falzt wurde oder nachtrigUch aus irgend einem Gnmde 
gelitten hat.^) Solche Büchsen können dann trotz einer 

ursprünglich bestehenden Verbindung nach aufsen bom- 
bieren. Kino Auagleichung des Druckes braucht nicht 
stattzufinden, indem eine win/.ig kleine Öffnung, welche 
den Verderbern als ii^ingangspforle gedient iiat, nach- 
träglich durch den Gummiring im Falz oder durch ein 
kleines Portikelciien des Gemüses ventilartig wieder ver- 
schlosR* 11 worden kann. Dafür spriclit nuch, dafs sehr 
h^^iiti^; ;njs bombierten Büciisen kleine Mengen des Ge- 
müseiulialtes aussickern. Auch ist ein nachträglicher 
Verschlufs durch Zurostung der Büchse denkbar. 

Eine solche nncliträgliche Infektion wird bei undichten 
Büchsen u. a. dadurch begünstigt, dafs die den Auto- 
klaven verlassenden Konserven zur Abkühlung in Wasser 
Tmtei|;etaucht werden, welches wiederholt zu diesem Zwecke 

1) Vgl. auch Pfuhl, E., Über die Entstehung, Erkennung and I»e- 
haudlung undichter Fleischkoneervenbüchsen. Zeitscbr. f. Hygiene u. In- 
f^kttonskruklMiten, Bd. ÖQ^ Heft 2, 19. Mal 1906, 8. 817. 
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gobrauoht wird und deshalb dne gfObero Zahl von Bak- 
ienea beheibergt. Undichte Dosen können solche ver- 
unreinigtes Wasser aspirieren, wodurch dann ebenfalls 
eine Bombage zustaiide kommen kanu. liier wird es 
sich wolil meist um Sui»rophyten handeln, doch ist die 
Infektion mit pathogenen Keimen niclit ausgeschlossen, 
namentlich aber können Toxinbilduer auch auf diesem 
Wege iu die Konserven gelangen. 

Es ist liirr zu ompfehlen, mögliclist gutes, emwand- 
freies Brunnt tiwas^t r zur Abkühlung Rn7.n\venden und 
dasselbe tunlichst hautig zu wechseln, wodurch die Gefahr 
einer nachträglichen Einwanderung von Mikroorganismen 
irgend welcher Art herabgemindert wird. 

3. In vielen Fällen spielt sicherlich auch die grotw Wider* 
standsffthigkeit der Mikroben gegen hohe Temperaturen 
eine BoUe. AUerdinga konnten von anderen und auch von 
mir ana yerdorbenen Gemflsekoneenren keine Mikroben 
isoliert werden, die die oben angefObiten Temperaturen 
auehalten. 

Es ist bekannt, dafa Erbsen schwieriger au konser- 
vieren sind als Bohnen. Obsohon man erstere viel hdher 
und Iftnger sterilisiert, bombiert ein grOlterer Prosentsats. 
Diese Verschiedenheit Ist viellei<^t in der chemisch«!! 
Zusammensetaung der betreffenden Gemüse au auchen. 
So ist es beispielsweise nicht unmögUch, dafs der stftrkere 
Säuregehalt bei Bohnen auch das Sterilisieren erleichtert 
oder nachträglich wachstumshemmend wirkt Anfser der 
Sfture kommen in den Gemüsen noch andere Bestand- 
teile in Betracht, die einen Einüufs auf Organismen 
haben köimen, so scheinen z. B, Karotten eine solche 
entwicklungshemmende Substanz zu enthalten, da sie 
leicht steril zu erhalten sind. 

Zum Schlüsse mOehte ich noch darauf aufmerksam machen, 
dafs es, um Vorgängen wie in Darmstadt tunlichst entgegen* 
zutreten, ratsam ist, Konservennahrung nur nach nochmaligem 
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Anfkoefaen su gsoMfami und alle solche Büdiaen, welche beim 
öffnen die geringete Spur einer Zenettnng seigen, ttmehttdlich 
wa machen mit Rttekaieht daianf, dab die Mf^oliknt der An- 
«reaenhett von Toxinen oder patfaofenen Keimen nicht anage- 
aohloeaen iit 

Bombierte Bflchaen sind aach noch aas dem Grande vom 
Handel auaraachliefBen, weil bei ihnen gewöhnlich eine starke 
Sftaeruiig auftritt nnd nach Lehmann^) die durch die Gfinmg 
gebildeten Sftnxen die LOsnng des Zinns edeiehtem und so nnter 
Umstanden ni Zinnyergiftungen fOhien kfinn«!. 

1) Lehmann, K. UntMSnchongen Qber die bygiea. BedeatnngdM 
Zinns, insbesondere in Konnerven. Archiv f. Hygieae, Bd. 46, Jfthiy. 1908 
S. 88—116. — Pnktuche Hygiene, 8. 445. 
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VontAnd: Prof. Uaeppe.) 



Ue schlUxeiideE EigenselmftoiL des Blutes Yon aggresBin- 

immiuieii üüimerclioleratieren. 

Von 

Dr. Bdmimd Well, 

ämtMtMm dw InptttotM. 

Ausgeführt mit Luteratütsung der Gesellacbaft xur Förderung deutscher 

WiieeiuMdMl^ EjuM and Utnntm in Btthmen. 

Sdion fUe Eiseiigang d«r aktiveo Immiinitttt bei den Er- 
ngem der vom H q e p p e so benannten hBmonliac^uohen SeptiUtanie 
stiele auf grobe Sehwierigkeiten. Die Pesteursehe Methode 
mit abgeechwftohten Etdtoren (Vaeoine) war sehr mangelhaft 
Vogee, der in der bakterisiden Aem mit toten Bakterien Im- 
mnnitit su enielen suchte, hatte nnr Mifserfolge. Bessere Re- 
sultate hatte Kitt, worauf schon in einer froheren Aibeit hin* 
gewiesen wnide. Daselbst konnte aneh gezeigt werden, auf 
weldi ein&ehe nnd sichere Weise es gelingt, h<^ und danemde 
aktive Lnrnmutät beim gefähilichsten Erreger der hlmonfaagischen 
Septikimie, beim Hühnercholeeabaxillus, zn eizeugen, wenn man 
die Immunisierung nach einer Methode vornimmt, die anf der 
Gmndlage der Bai lachen Aggressintheorie basiert, nämlich durch 
Behandlung mit f^gressinhaltigem Exsudat. Es »ei hier nach- 
getragen, (iafs der Schutz, den die aktive Immunität \erleiht, 
soweit bisher festgestellt werden konnte, auf mindestens 3 Monatü 
anhält, indem ein Kannicheu, das vor dieser Zeit die letzte 
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ExsudatinjektioD erhalten hatte, die enorme Menge von 1 ccm 
virulenter Bouillonkultor reaktioneloe vertrug*). 

Was die passive Immunitftt anlangt^ mit der sich die nach- 
folgenden Untersuchungen haupleftchlich beschäftigen, so künnen 
wir sagen» dafs ein sicher sohfitsendes Immunserum bei Hflbner* 
Cholera bisher Obexfaanpt nicht existiert Voges konnte bei 
seinen Tieren nie eine spesifisehe Eigenschaft im Blute auffinden; 
die Schutawirkung, die er mit dem Blute seiner behandelten 
Tiere erzielte, verlieh auch das Serum von normalen Tieren; 
aufseidem bezog sich, der Schutz auf Meerschweinchen, die 
gegen die Ekreger der hilmmorrhagischen SeptikAmie nAtOrfiche 
Besistens besitsen. Seine Untersuchungsergebaisse la&t er 
folgendermafsen zusammen: »Mithin ist das einsige positive 
Resultat dieser unendlichen Bemühungen die Erkenntnis von 
der Unmöglichkeit spezifischer Wirkung der Sera von Tieren, 
die wir mit den Bakterien der hämmoniiagischen Septikämie 
zu immunisieren versucht haben.« 

Die in neuerer Zeit hergestellten Immunsera von Jefs und 
Piorkowski, von Niehel und üoffmann, femer von 
Schreiber vorliehen, wie die Nachprüfungen ergeben haben, 
keinen gentigenden Schatz. Die nach der Kittschen Methode 
immunisierten Tiere liefern, wie der Autor berichtet, ein Serum, 
welches in allerdings hohen Doeen Schutz verleibt Lignit res 
konnte ein Serum von sicherer Wirksamkeit nicht erzeugen. 
Leclainehe und Nocard konnten bei Mäusen und Kaninchen 
durch Serumbehandlung lediglich eine Lebensverlängerung er- 
sielen, wirklicher Schatz trat nicht auf. Wir sehen, dals die 
greisen Schwierigkeiten, ein wirksames Serum gegen die Erreger 
der Hflhnercholera su errielen, bisher nicht überwunden sind. 

Die sicheren Bteultate, welche die aktive Immunisierung 
gegen Hfihnercholera ergeben hatte, liefsen erwarten, dafs daa Blut 
der mit aggressivem Exsudat behandelten Tiere Schutx verleihende 
Stoffe enthalten wfirde. Konnte schon Bai 1 bei Milsbrand durch 
Behandlung mit aggreaainhaltigem ödem ein Serum erlangen, 

1) Sieb« Wiener kBii. Woebanacbr.» 1906^ Nr. 16. 
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das die bieher bekannten an Wirkaamkeit weit tlbeilriift, ao 
moftte gewiaaenuaben die Hüiinereholen, bei der wir Aber ein 
aioher wirkendes Immunaeram überhaupt nicbt verfOgen, einen 
PMlfatein abgeben für den Wert dieser neuen Methode. 

Ea wurden, da aich behula Serumgewinnnng an gröfaeren 
Tieien ▼oilftnfig ftnfaere Schwierigkeiten in den Weg atellten, 
auaaehHeialieh Kaninchen verwendet. Steriliaiertee Exsudat vei«' 
trugen dieselben selbst in grüfsten Mengen reaktionslos. Id61> 
träte, welche auftreten, beruhen stets darauf, dafs das Exsudat 
noch grüfsere Mengen toter ßakienea enthält und hissen sich 
mit Sicherheit vermeiden, wenn dieselben durch Zentrifugiereu 
entfernt sind. Die Behandlung mit Exsudat ist sehr einfach, 
und die Immunität wird, wie aus beifolgendem Beispiele zu er- 
sehen ist, auf folgende Weise hochgethebeu. 



KaalBekoi IT. 

90. XI. 04. Va cem rtariliBieftu Auindienezsadftt sabkatan . . 1975 g 

27. XI. 04. !•/, oem > * » 2060 . 

3. XU. 04. 3 ccm > ^ > 3116 > 

14. XII. 04. Ose Hülinercholerabasillea subkotan (zar PrQfung 

der Immnnitkt) 2140 » 

6. I. 06. 6 ocm sterilisiertes fixsadat soUEotan 9160 > 

19. L 05. BlatentoahiiM» aiw der Jagularis estera«. 09chfitafe in 

Dosen von 1 ccm Kaninchen.) 

4. Ii. üö. 8 ccm sterilisierte« Exsudat subkutan 21Ö0 > 

10. n. 06. 10 ccm > > > 2270 > 

7. nL €6. 15 com > > . > 2860 > 

30. UI. 05. 20 ccm > » > 8560 > 

17. lY. 06. Bltttentnulinio von 2ß cem an« der Jngiilaris externa 

(Schfltxt Mause in der Dosis von '/i» ccm, Kaninchen 

V, ccm) 9460 • 

SS. IV. 06* 80 eem »toriUsiertes ExsadaC aobkutan 9600 » 

10. V. 05. 40 ccm > > > 9400 » 

8. VI. 05. Entblutet (mit diesem Semm worden die letsten Ver- 

suche angestellt.) 



Alle hier aar Verwendung gelangten Immonaera atammten 
TOD Eanmeheu, cu deren Imunmiaierung Exaadate verwendet 
wurden, welche mit dem Stamm »Präge eraeugt waren. Wir 
verfOgen Aber drei Stitmme von Hühnercholerabakterieo: den 
Stamm > Präge, der durch mehr ala 100 Kaainchenpuiiäugen eine 
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xnigeheuere PatbogenitBt fOr Kaniticheii erlangt hatte, dieselbe 
aber in hohem UaliBe für M&iise und beibehalten hatte; 
den Stamm »TefklitEf, welcher iriach aus einem Hohn geaflefatet 
war, ebenfoUa Yon hoher Pathogenität» welcher aber, wie ana ver> 
Bchiedeoen Umatinden an ersehen ist, dem Stanmi »Prag« nach- 
steht, und den Stamm iMllnchenc, von Frolessor Kitt in liebena- 
wOidigster Weise dem Institat Überiaasen, welcher die Mitte 
swischen Stamm »Präge und »Teplitac faflli Jedenfalla haben 
wir es mit drei Stammen an tun, welche in beeng auf infok- 
tiosit&t nichts zu wünschen übrig lassen, indem Kaninchen, 
Mäuse und Vögel bei jeder Impfart mit ans Fabelhafte grenzenden 
geringen Mengeu m kürzeattjr Zeil septikuiiilych atarben. Zur 
Iiiimuiiitätaprüfung wurden nur die empiindlichsten Tiere, 
Kaninchen, Mftuse und Vögel verwendet, von welchen die ersten 
den liüchsten Rang einnehmen. Wir können uns nicht vor- 
stellen, dafs ein Tier ,^egen einen Infektionsörreger eine liöhere 
Empfänglichkeit aufweisen kaim als das Kaninchen gegen den 
Hühnercholerabazülus. 

Es wurde zu diesen Untersuchungen das Immunserum von 
vier Kaninchen vorwendet, weiche nach obigem Schema mit 
sterilisiertem Pleuraexsudat von intrapleural infizierten Kaninchen 
behandelt waren: Kaninchen IV, Kaninchen VIII, Kaninchen VII 
und Kaninchen VI. Es seien im folgenden die Versuchsprotokolle 
der ImmunitAtsergebnisse bei weifsen M&usen mitgeteilt, welche, 
wie erwähnt, hohe EmpfttngUohkeit gegen die Bakterien der 
Geflügelcholera besitzen. Das ImmuuBemm wurde am Abend, 
die Bakterien am folgenden Moigen eingespritet, weil für eine 
praktiache Verwertung dieeer Methode nor eine aolche An- 
wendungsweise von Vorteil sein konnte. Sowohl Immunsemm 
als auch Basillen wurden unter die Haut des Bttckena injiziert 
Die Infektion mit % Tropfen wurde so voigenommen, dab 
1 Tropfen Bouillonkultur in 1 com Na Ol ausgeschwemmt und 
daTon '/iQ ocm eingespritzt wurde. 

Daa au den folgenden Versuchen verwendete Immunsemm 
stammte von Kaninehen IV, welches durch acht Injektionen 
63 ccm Exsudat bekommen hatte. 
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Infbktioii ntt StMUDi MPnig**. 

Hftus ft (Kontrolle). 1 ccm normales Kaninchenaenun mbkiltaii; IMdk 

12 Standen Tr ipfen Bouillonkultur subkutan. Stirbt nach fenM 

24 Stunden. Im Henblute mikroskopisch massenhaft Bazillen. 
M a u d b. 1 ccm ImmunHerum subkutan ; nach 12 Stunden '/to Tropfen 

BoirillonkiiHar subkntMi. Lebt. 
Maus c. V, com ImmunMnim sabkntan; naoh 13 Stunden Vi* Iroplen 

Bouillonkultar sobkatan. Lebt. 
Mhuh d. Vio <^<^^ Tmmnnsenim mibkaUm^ nach 12 Stunden ^J^^ lioften 

Bouillonkultar uubkutiin. Lebt. 

Infektion mit Stamm „Teplits". 

Maua a (Kontrolle). 1 ccm normalee Kanincbensernm subkutan; nach 

12 Standen Tropfen Bouillonkoltur subkutan. Stirbt frOher als in 
19 Stunden. Im Benblot mikroekopisob meeeenheft Beallen. 

Hnne b. 1 oem Immunewam enbkoten: nadi 13 Stunden Vn Ttoplen 

Bonillonkultur subkutan. Lebt. 
Maus c. '/} ^^''^ Imtininsenim subkaten; nach 12 Standen Vi« Tropfen 

BouillonkuUur »ubkutan. Lebt. 
U»QB d. Vn ccm ImmunBemm eabkalan; naoli 13 Stunden Vio Tropfon 

Bonillooknltnr snbknten. Lebt 

bifUktioin mit Stanmi ytUtknobm**. 
H an« n (Kontndle). 1 ccm normelee KaninchenMrnm aabkuten; nedi 

13 Standen '/lo Tropfen BoaiUonkoltor enbkntan. S^bt firfther ale in 

19 Standen. Im Herzblut mikroskopisch massenhaft Bazillen. 
Haus b. 1 ccm Imraunserum subkutan; nach 13 Standen Vm ^I^pfen 

Boaillonkultur subkutan. Lebt. 
M ans e. Vi ccm Immnnaemm enbkntan; nadi 13 Standen '/lo Tropfen 

Boafllonknltnr anbkatan. Lebt. 
Maus d. Vit <^<^^ Tmmunserum subkutan; nach 18 Standen Vi* Tropten 

Bouillonkultur subkutan. Lobt. 

Das Immunserum für diese Versuche lieferte Kaaiuchen VIII, 
welches durch fünf Injektionen 68 ccm Bzsadat erhalten hatte. 

Laftkfcioii mit Stamm nFnc"* 

Mnna % (Kontrolle). 1 ccm nonnalee Kaninebenaeram anbkotan; nach 

16 Stunden Tropfen Bouillonkultur subkutan. Stirbt nach weniger 
als 18 Stunden .An d«r Infektionsstelle schmieriges Infiltrat, darin 
mikroskopisch massenhaft Bazillen. Ilenblut wimmelnd von R:izillen. 

Maua b. 1 ccm Immuneenun anbkatan; naeh 16 Standen '/lo Tropfen 
BoaiUonknltar anbkatan. Lebt. 

Hans c. ccm Immunserum subkutan; naeh 16 Standen Vm Tropfon 
Bonillonkaltnr subkntan. Ivcbt. 

Maas d. V|« ccm immunserum subkataa; nach 16 Stunden Vto Tropfen 
BoolUonknltar aabkutan. Lebt. 

Arddv Ar H7«l«n«. Bd. UV. U 
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Infektloii mit Stamm HTepUti'*. 

Haus a (Kontrolle). 1 ccm normales Katuncheiwenim subkatan; nach 
16 Stmiilen ' ,5 Tropfen Bouillonkultnr Bnlikntan. Stirbt nni"li weniger 
als 18 ätunden. An der Infektioosstelle grauea, ^huicnges lufiltrat. im 
Aofatrioh von demselben mimenhift BmUlen. Im Herzblut mikroakopisch 
maeaenbaft BasUlen. 

HauH b. 1 ccm Immuoeerum subkotaa; naeb 16 Btimden Vm Tropfen 
Bouillonkultnr subkutan. Lebt. 

Maus c. Vi Immunaerum subkutan ; nach 16 Stunden Tropfen 
Bonillonkaltiir Bttbkotan. Lebt 

Unna d. Vm <scm Immunaeram aobkotan; nacb 16 Standaik Vi« Tropfen 
BoviUonkaUor subkatan. Labt 

lDfSilcti<m mit Stamm „Mttnöhen". 

Maus a (Kontrolle). 1 ccm normales Kaninchenserum subkutan; nacb 
16 Standen Vi« Tropfen Bonillonknitor anbkntan. Stirbt nacb 24 Standen. 
An der Infekttonastelle im Infiltrat nikraakopiaeh nuwienhaft BaiiUeo. 

Her7V)lnt wimmelnd v tn l'.azillpii. 
Mau8 b. 1 ccm Jmmunäerum subkutan; nach 16 Stunden Vt« Tropfen 

Boaillonkoltar aubkutan. Lebt. 
Maua e. */« ccm Immanaeram anbkntan; naeb 16 Stunden Tropfen 

Bouillonkultur sabktttan. Lebt 
Maus d. ccm Immnn^ernm "tibkutan; nach 16 Stunden V» Tropfen 

Bouillonkultur subkutan. Lebt. 

Das Immnn.semm zu dem folgenden Versuche stammte von 
Kaninchen VXI, welches darcb acht Injektionen 57 com Exsudat 
erhalten hatte. 

Infektion mit Btamm „Prag**. 

Maua a (Kontrolle> 1 ccm noraialee Kanindbenaemm aobkutan; nach 

16 Stunden '/lo Tropfen Bouillonkultur subkutan. Stirbt nach weniger 

i\h IS Stunden Im Tnflltrnte an der InfoktionaateUe und im Herabinte 

mikroskopisch uidüBenbaft Bazillen. 
Maua b. '/4 ccm Immunserum aubkutan; nacb 16 Stunden Tropfen 

BonillonkttUur aubkntan. Lebt 
Maus c. m Immunserum subkutan; nadi 16 Standen V» Tropfen 

Bouillüukultur enbkntan. T.ebt. 
Maus d. '/jp ccm Immunserura subkutan; nacb 16 Stunden '/|o Tropfen 

Bonitlonknltar anbkntan. Lebt 

Infektion mit Stamm „Teplita**. 

Maus a (Kontrolle). 1 ccm norraalo« K;iiiin< ben«prum subkntan : nach 
16 Stunden ' ',o Tropfen Bouillonkultur «subkutan. Stirbt nacb weniger 
als lä Stunden. Im Uerzblute und im Infiltrate mikroskopisch maasen- 
baft BasiUen. 
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Maua bb V4 <^ Immnnsemm mbknlati; nach 16 Standen V» Tropfen 

Bouillonkultar subkutan. Lebt 
Maus c. V] ("(^rn TmmunRenim nubkutan; nach 16 Standen Va« Tropfen 

Bouillonkultur subkutan. Lebt. 
Uana d. Vm ccm Immanwrnm enbkntan; nach 16 Standen Vio Tropfen 

BonillonkaUor svbkatan. Lebt 

Infflktion mit Staamn t^tauAunf*. 

Haus a (Kontrolle;. 1 ccm normales Kanin chenaerom subkutan; nach 

Ifi Stnnflen '/lo Tropfen RoniUonkultnr subkutan. Stirbt nach 22 Stunden. 

Im Uerzblute und im Infiltrate an der Infekiionsstelle mikroskopisch 

maaeenhaft Baiillen. 
Maus b. ocm Inunaneeram snbkatan; nach 16 Stunden Vit ^pten 

Bouillonknltnr anbkntan. Lebt 
Mau^ c. Tmnnin><erum subkutan; nach 16 Stunden Vw Ttopfen 

Bouillonkultur subkutan. Lebt. 
Maua d. Vi« ccm Immunserum aabkatan,- nach 16 Stunden Vm l^opten 

Bonilloiikoltur attbkntan. (An der Sehwanawunel im Glaae eii^klemntt 

in der Frtthe — nach weniger ala 18 Stunden — tot aafgefnnden. Im 

Herablute und im Infiltrate maaeenhaft Baaillen). 

Die Immunisierung in dem folgenden Versuche wurde mit 
dem Blutserum von Kaninchen VI ausgeführt, welches durch 
sechs Injektionen 49 ccm Exsudat erhalten hatte. 

Infektion mit Stamm MPnig**. 

Maus a (Kontrolle). 1 com normales Kaninchenserum subkutan : nach 
14 Stunden 7io Tropfen I*onillonknltur subkutan Stirbt nach weniger 
als 18 .Stunden. Im' Infiltrate der Infeklionsstelle und im Uerzblute mikro- 
skopiscb maaseubaft Basillen. 

Maus b. 1 ccm Immunaerum anbkutan; nach 14 Stunden Vto Tropf mi 
Bottillonknltur aabkntan. Lebt. 

Maua c Vs ccm Immnnaeram anbkntan; nach 14 Stunden Vio Tropfen 
Bouillonkaltnr anbkntan. I<ebt. 

Mau s d. >/,o ccm [mmunsemm sttbkutan ; nach 14 Stunden V»ocm Bonilloa« 
kaltox subkutan. Lebt. 

Infektion mit Stamm „Teplüta^, 

Maua a (Kontrolle). 1 ocm normalea Kanindienaernm anbkutan; nach 
14 Stunden ■/» Tropfen BooUloukultur aubkutan. Stirbt nach wenig« 
als 18 Stunden. An der Inf eküonaatelle und im Hersblute mikroakopiach 

massenbaft Biizillen. 

Maus b. 1 ccm ImnittTisr>rum suhkutan; nach 14 stunden 'y'io Tropfen 
Bouillonkultur subkutan. Lebt. 

11» 
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Maut e. Vi ImmniuMram rabkatMi; nach 14 8tQiid«n Vm l^kopfen 

Bouillonkultur subkutan. Lebt. 
HauB d. V,o ccm Immunseram subkutan; nach 14 Stnndan Vt« Tropfen 
BouUlonkultur subkutan. Lebt. 

iDtektton mit Stamm „liOnoiieii**. 

Maus a (Kontrolle) 1 ccm normales Kaninchenserum subkutan; nach 
14 Stunden '/lo Tropfen Bouillonkultur subkutan. Stirbt nnch weniger 
als 18 Stunden. Im Herzblute and an der Infektionsstelle mikroskopisch 
massenbaft Bazillen. 

Maua b. 1 eem ImmaDBeram «ubkatan; nach 14 Stnndan TtopUai 
Bonillonknltar •aibkatna. Lebt 

Haus c ccm Tmrann^eniTn snbkvtan; nach 14 Standen Vtt Ttopfen 
Houillonkultor subkutan. Lebt. 

Maus d. Vio Immunaerum subkutan; nach 14 Stunden Vj« Tropfeu 
BoolUoiikiiltiir eubkotan. Lebt. 

Wir entnehmen aus diesen Versuchen in übereinstimmender 
Weise, dafs alle hier zur Verwendung gelangten Immunsera in 
Mengen von 7io Mäuse schützen gegen eine die Kontroll* 
tiere in weniger ah 24 Standen tötende Bakteriendosie. Bei 
Bftmtlichen Kontrolltieren wurde stets die dem Immunseram ent* 
sprechende Menge normales Serum gegeben, weil Voges gerade 
bei den Bakterien der h&morrhagischen Septikfimie die Beob- 
achtong gemacht hatte, dab normale Sera von verschiedenen 
Tieren ResistenzerhOhung verursat^eu. Eb darf jedoch nicht 
übersehen werden, dafs Voges mit Meerschweinehen arbeitete, 
welche gegen die hftmorrhagiache Septik&niie natürliche Resistenz 
besitzen, worauf auch Kitt hinweist, femer dals Voges als 
Infektionsort die Peritonealhühle wählte, wo eine nicht spezifische 
künstlich erzeugte Resistenz stets am stftrksten ausgesprochen 
ist. Bei onseren Versuchen, weder bei Mäusen noch bei Ka- 
ninchen und Vögeln, wo bei den Kontrolltieren stets normales 
Serum injiziert wurde, kouute nie eine Spur jener Resistenz- 
erhühung beobachtet werden, wie aus diesen und den folgenden 
Versuchen ersichtlich ist. Vielleicht ist dies darauf zurückzu- 
führen, dafs ul^ä Infekt Ion «»ort die Subcutis gewählt wurde, oder 
darauf, dafs die hohe Patliogenität der hier verwendeten Stäiunie 
oder das natürlich enijif.ingliciie Tier dabei eine Rolle spielt. 
Das soll jedoch nicht entschieden werden. 



uiyitized by Google 



Von Dr. Edmund Weil. 



157 



Nach der Lifektion zeigen die Mäuse kurze Zeit — einen 
Tag — geringe Krankheitserscheinungen, es tritt auch manch- 
mal au der Iiifektionsstelle eine geringe iDfiltxaüon auf, welche 
jedoch rasch schwindet. Alle hier verwendeten Mäuse wurden 
mindestens drei Wochen beobachtet, damit sicher festgestellt 
werden koiinio, ob der Schutz nicht vielleicht nur in einer 
Lebensveriäugerung betteln Auch entnimmt man aus diesen 
Versuchen, dafs Unterschiede im Sinne einer Polyvalent nicht 
bestehen, denn in bezug auf die drei hier verwendeten Stämme 
liefs sich eine solche nicht feststellen, und es ist auch, wie wir aus 
dem folgenden ersehen werden, eine solche nicht anzunehmen« 

Nun folgen die Immunisierungsversnche mit KaniDchen, 
auf deren hohe Empfänglichkeit schon hingewiesen wurde. Zu 
den folgenden Versuchen wordeo aasschliefslich junge bis 800 g 
schwere Kaomchen verwendet, welche den höchsten Grad der 
£mpfindlichkdt darstellen. Aach bei diesen Versachen wurde 
die Semmbehandltmg am Abend vor der Infektion voigenommen. 
Serum- und Bakterieneinspritznng wurde an verschiedenen KOiper* 
stellen aoaigefQhri Zur Immunitfttsprafung wurden die Sera der 
vier gennannten Kaninchen verwendet und ztur Infektion dienten 
die drei zax Verfügung stehenden Stitanme. 

Das zu den folgenden Versuchen verwendete Immunserum 
stammte von Kaninchen VI. 

lufektäoQ mit Stamm ,.Prag". 

Kanin eben I. 1 ccm Immunserum subkutan; nach 16 Standen Vio Tropfen 
BouiiloaicDltur subkutan. Nach 24 (Stunden haselnnfdgrofses Inältrat. 
Nach 1 Woche Infiltrat nekrotisch. Nach 14 Tagen Infiltrat verschwunden. 
Lebt 

Ken i n c h e n II. */, ccm Immunserum aobkutan; iiMh 16 Stunden '/lo Tropfen 

Boaillonkultur <^nM-i;ti>n Narli 24 Ptiinden flncheg, tfitergrofHesi Infiltrat. 
Nach 6 Tagen )^eBturbun. An <l«r Infektionsstelle ausgeiiehntes, sum 
Teil nekrotiflcbes Infiltrat» am Rand desselben friacbes Ödem. Im Hers* 
blQt mikroskopisch verefnselte BssUlen. 

Infektion nut Stamm „Teplits". 

Kaninchen L 1 ccm IwmuDseram sabnktan; nach 16 Standen Vi« Tropfen 
Bonillonknltnr sobknUn. Behon am Tage der Infektion deatlidi krank. 
Nach 21 Stunden erbBengrofses Inültrat. Stirbt nach 8 Tagen. Eitrige 
Plearitis and Peiikarditia (Seuche). 
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Ka n i n c h e D II. '/« ccm Immunfiernm subkutan ; nach 1(> Stunden '/lo Tropfea 
ßoailloDkultur, subkuUa. Nach 24 Stunden erbsengrofses Infiltrat Nach 
1 Woehs Terilacbtaik heUetgroftsa» nskrotisehes Inflltrst Nsch 14 Tagen 
Inflltrai TerMhwnndso. Lebt 

Infektion mit Stamm ,, München". 

Kaninchen I. 1 com Immunseruui Bubkuiao ; nach 16 Stunden V|o Tropfen 
Bouillonkaltar sabkntsn. Nsch S4 Stondsn bssebmftgroüws IhflltAt. 
Nach 8 Tage Inflltrst nekrotiseh. Nsch 9 Wocfasn laflltrst vencbwundeo. 
Lebt. 

Ksni n r h p n II ccm Ironmnserum subkutan ; nach Ifi Stunden VioT^opfen 
Bouillonkultur subkutan. Stirbt nach 48 Stunden. In der Baacbhöble 
dicker Eiter, darin mikroekopisch Stibebsn, FUdsa und Hefsn. (Wahr* 
seheinlidi intvapsritonaal iiiMsrt und Darm angeatodian. An der In- 
fsktionsitsUs sabkntaii keine Eradieinangen. 

Die sicher schützende Dosis dieses Immunserams betrBgt 
1 ccm. Vs Immunserum hat, wie aus Kanlnchexi II > Präge 
ztt ersehen ist, lediglich eine sechstftgige LebensTerlängerung 
zur Folge. Kaninchen I >Teplitzc erlag der Kaninchenseuche 

(chronische Hühnercholera in der Form der Pyämie ist hier 

sicher auszuschliefsen), welche leider das j^aiize Jahr unter den 
jungen Kaninchen in unseren Ställen wüLei, und gerade zu der 
2eit, als diese Versuche ausgeführt wurden, im Rückgange wiu ; 
sonst wäre ein Arbeiten mit jungen Kaninchen, die lauge Zeit be- 
obachtet werden mufsten. üherhaupt unausführbar gewesen. Kuuiü- 
chen II -5^ München« ist wahrscheinlich ein unglückliclier Zufall. 

Das Immuuserum für die folgenden Versuche lieferte Kanin- 
chen IV. 

Infektion mit Stamm „Prag". 

Kaninchen 1. 1 ccm Imtiiunserum subkutan; nach 16 Stunden '/lo Tropfen 
Boniilonknltur subkutan. Nach 2 Tagen starken NaaenfloTs. Stirbt 
naeb 5 Tagen. Eitrige BMnitis (Bencbe). An dar Infektionastelle scharf 
begranstes, sam Teil nekrotisches Inflllrat. Darin mikroskopisch Baaillen. 

Im Herzblut mikroskopisch keine Bazillen. Herzblut kulturell steril. 
Kaninchen II ' ' f» m Immnnserura subkutan; nach 16 Stunden '/,o Tropfen 
Bouillonkuitur üubkiitau. Nach 2 Tagen erbaengrofses Infiltrat. Nach 
4 Tagen Infiltrat talergrofs, hart Nadi 1 Wodie Inflltrak nskrotiseh. 
Nach 14 Tagen Infiltrat verscbwtinden. Lebt 

Infektion mit btamm „TepUtz", 

Kaniiiclien I. 1 ccm Immuneeruin subkutan; nach 16 Stunden '/^g Tropfen 
Bouillonkuitur subkutan. Nach 2 Tagen erbsengrorees Infiltrat Nach 
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8 Ticen Infiltrat nekroliBch. Nach 3 Wochen Iniiltiat ▼«gr*chwaiid«n. 

Loht. 

Kaninchen II. • , ccm ImninnHeruin sobkntan : nach 16 Stunden '/,o Tropfen 
BooUlonkaltur subkutan. Nach 48 Stunden erbsengrolses Infiltrat Nach 
1 Wodi* Infiltrat nekrotisdi. Fach 14 Tag»n Infiltrat Tevacbwonden. 
Lebt. 

Infektion mit Btamm „München". 

Kaninchen I. 1 ccm Iinmunsernm 8ul)kiitau, v.Rvh 1*'» >^'i>n'ien ' ,0 Tropfen 
Bouillonkultar subkutan. Nach 2 Tagen haäelnurägroläeä Infiltrat. Nach 
1 Woche Infiltrat nekrotisch. Nach 2 Wochen Infiltrat verschwunden. 
Lebl 

Kaninchen II. ' , ccm ImnittnMrum subkutan; nach 16 Stunden Tropfen 
Bouillonkuliiir hu1>kntan. Nach 2 Tai-fn Infiltnit haselnufsgrofs. Nach 
1 Woche Iiitütrat lu'krotisch. Nach 2 Wot iieii Iiililtrat verschwunden. T.ebt. 

Das ImmuDserum dieses Kaninchens s( hüt7:t sicher in der 
Do«is von '/o ccm, Kaiiiuclien 1 ^Prag« hatte die Infektion 
mit Hühuercholera vollständig überwunden, wie aus dem sterilen 
Uerzblutbefund hervorgeht, und wurde ein Opfer der Kaninchen* 
seacbe. (Eitrige Kbinitis.) 

Für die folgenden Versuche wurde das Immunserum von 
Kaninchen VII verwendet. 

Infektion mit Btamm „Prac**. 

Kaninchen III. 1 ccm Immoneemni aabkutan; nach 16 Standen V» Tropfen 

Bouillonkultur subkutan. Nach 2 Tagen walnurH^rofses Infiltrat. Na4^ 
1 Woche Infiltrat nekrotisch. Nach 2 Wochen Infiltrat verachwnnden. 
Lebt. 

Kaninchenll. V« Imtnnneeram enbkatan ; nach 16 Standen '/i, Tropfen 
Bonillonknltor snbkotan. Nach 2 Tagen Infiltrat walnobKrob. Nach 

6 Tagen Infiltrat verflacht, handtellergrofs. Nach 10 Tagen beginnt es 
inokrotisoh zu werde- n Xicli U Tagen YoUst&ndig nekrotisch. Nach 

0 Wochen verschwundeu. Lebt 

Infektion mit Stamm „Teplitz". 

Ka n i n p h f> II I. 1 i cm Immunserum siibkuUin ; n:irb IG Stunden '/i9 Tropfen 
Bouillonkuitur subkutan. Nach 5 Tagen er iscnsrrofiit'f! TnfiUrnt. Nach 

1 Woche vollständig nekrotisch. Nach 14 Tagen verschwunden. Lebt. 
Kan i n ehen n. Vt ccm ImmunBerom subkntan; nach 16 Stunden V» Tropfen 

Bouillonkuitur subkutan. Nach 2 Tagen erbsengrotses Infiltrat. Nadi 
1 Woche Infiltrat nekrotisch. Nach 14 Tagen verschwunden. Lebt. 

Infektion mit Stamm ,,M1lnohen<*. 

Kaninchen I. 1 ccm Immansernm sobkatan ; nach 16 Stunden ^^pfen 

Bouillonkuitur t*u}ikntan. Nach 5 Tagen hellergrofses, fiaches Infiltrat. 
Nach 8 Tagen Infiltrat nekrotisch. Nach 14 Tagen verschwunden. Lebt. 
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£ani n c h e n 11. ' ' rrm ImmnnBenim subkutan ; nach 16 Stunden ' Tropfen 
Bouillüukullur subkutan. Nach 5 Tagen talei^oDses Infiltrat. Nach ö Tagen 
Infiltrat nekrotiech. Nach 14 Tagen Infiltrat Ttnebwiindeii. Lebt 

Da die vorangelienden Kaninchenversuche gleichzeitig aus- 
geführt wurden, so ergab sich nur die Notwendigkeit, je ein 
Kontrolltier für jeden Stamm zu verwenden. Kontrolltiere wären 
jedoch für solche Versuche vollständig fiberflüssig. Die Infektion 
wurde hier mit der halben Bakterienmenge voigenommen. 

lofbktioii mit Btainm «Prag**. 

Kftttinehen I (EontroUe). 1 oem nonnalet Kaninehenswum Babkutan; 

nach 16 Stunden '/m Tropfen Bonillonknltur tiubkutan. Stirbt naeh 
12 S^iinfJen An der InfektionHBtelle {»eringes ödetn. Mikroskopisch im 
Aufütrich von üemselben massenhaft Bazillen. Im Herzblut mikroskopisch 
maaaenhaft Buillen. In der Brusthöhle klare Flflad(^«it 

Infektion mit Stamm „Teplitz". 

Kaninchen IT (Kontrolle). 1 ccm nonuaies Kaninch(»n«orum subkutan; 
nach 16 Stunden Vw Tropfen Booillonkaltur subkutan. Stirbt nach 
weniger 90 Btnnden. An der Infektionastelle geringes, blutiges Odem, 
darin mikroekopiech maaaenhaft Banllen. Im Henblnt mikroskopiaeh 
wimmelnd von BaiUlen. In der Flennr and Peritonealhehle kkve 
flttMigkeit. 

Infektion mit Stamm „München'*. 

Kaninchen III (Kontrolle). 1 ccm nonnalPH Kf.ninrhf'niaerum subkutan; 
nach 16 Stunden V',o Tropfen Bouillonkuliur subkutan. Stirbt nach 
weniger als 20 Stunden. An der Infektionastelle geringe Beektion, 
etwM Odem, darin mikroekopiseh massenhaft BasOlen. Im Hersblat 
mikieekoptsdi massenhaft BeiUlen. In der Bmsth^Hde Usns Tnmssndat. 

Das ImmuDserum su dem folgenden Verouche lieferte Kanin* 
eben VIIL 

Lüfbktkm mit Stamm ..Prag". 

Kaninehen I (Kontrolle). 1 ccm normales Schafserom snbkotan; naeh 

16 Stunden '/lo Tropfen Bouillonkultur subkutan. Stirbt in weniger als 
16 Stunden. .A.n der Infektionsstelle diffusses (^ematöses Infiltrat. Darin 
und im Herzblut« mikroskopisch enorme Mengen Bazillen. 

Kjani neben II. 1 ccm Immuuserum subkutan ; nach 16 Stunden '/|« Tropfen 
Boalllcokaltar sabkutaa. Haeh 94 Stondea erbeengrollBes Infiltrat Nadi 
9 Tsgen Infiltrat baseinnfsgrolb. Nadi 6 Tagen Infiltrst wslanlkigreliiL 

▼erhärtet. Nach 14 Tagen Infiltrat derb, nekrotisch, kttsigea Eütsr ent- 
leerend. Nach 3 Wochen Infiltrat verschwunden. Lebt 
Kaninchen III. ccm Immnnwrara subkutan; nach Stunden 

Tropfen Bouillon kultur subkutan. Nach 24 Stunden erbaengrorses latiiirat. 
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Hadi 8 Tagen Infiltrat vergröftflirt» doch scharf von der Umgebung ab- 
gegrenzt. Nach S Tajjen Infiltrat von der Gröffle eines kintllichen Hand- 
tellers, flach, derb. Nach 14 Tagen Infiltrat nekrotiacb. Nach 3 Wochen 
Infiltrat verschwanden. Lebt. 

Infektion mit Stamm „TepUts". 

Kaninchen I (Kontrolle) I ccm normales Kaninehatiaeiriuii snbkntaa; nach 
IG Stunden "j^ Tropfen Bouilloukultur subkutan, .^tirbt nach weniger 
als 16 Stunden. An der Infektionssteile fant keine Reaktion. Im Auf- 
strich von der Infektion »stelle mikroskopisch massenhaft Bazillen, eben* 
falls mlkroekoplaeh im Hemblato. 

Kaninchen n. 1 ccm Immnnaeram aabkntan ; nach 16 Stunden Vm ^^pfen 
Ronillonkultiir aubkutan. Nach 91 Stunden erbisengrofses, scharf al)ge- 
grenztea Infiltrat. Nach 2 Tagen Intiltrat hart. Nach 8 Tagen Infiltrat 
nekrotiacb. Nach 14 Tagen iuhltrat verschwunden. Lebt 

Kaninehen in. V« ccm ImmnnBerum subkutan ; nach 16 Stunden Vm Tropfen 
Boidllonknilur enbkutan. Nadi 34 Stunden Infiltrat watnuliagrora. Nach 
S Tagen Infiltrat nekrotladi. Nach S Woehra Infiltrat vereobwunden. Lebt 

Infektion mit Stamm .,Munciien". 

Kaninchen I (Kontrolle). I ccm normales Kaninchenserum subkutan; 
nach 16 Stunden Vi« Th>pfen BonOlonkultur subkutan. Stirbt nach 
90 Stunden. An der InfektiioinflsteUe difhum Odem. Darin und im 
Tierzblutc mikroskopiadi massenhafl Badllen. In der Bmatbdhle klare 

Flüssigkeit. 

Kaninchen II. 1 ccm Immunserum subkutan; nach 16 Stunden '\o Tropfen 
BonfllonkuUnr sntAntan. Nach Si Stunden erbsengrorses Infiltrat. Nach 
48 Stunden Infiltrat walnulsgroib; beginnt am oberen Ende sich an 
verhärten. Nach 8 Tagen Infiltrat ganz hart, beginnt nekrotisch zu 
werden. Nach 14 Tagen Infiltrat nekrotisch. Nach 8 Wochen Infiltrat 
verschwunden. Lebt. 

Kaninchen m. Vt ccm Lnmunsemm subkutan ; nach 16 Stunden '/i« Tropfen 
BooiUonknttnr anbkutan. Naeb 24 Stunden bohnengrollies Infllteat. Nach 
8 Tagen Infiltrat flach, handtellergrof», derb, hart. N'ach 14 Tagen 
Infiltrat nekrotisch. Nach 8 Wochen Infiltrat verschwanden. Lebt. 

"Wir eutnehmen aus diesen VersuciisprotokoUen, dafs die 
hier verwendeten Imraunsera Kaninchen in der Dosis von ' o ^^'^^ 
sicher schützen, gegen eine ßakterieumeiige, welche die Koiitroll- 
tiere in wenifz;er als 20 Stunden tötet. Die immunisierten Tiere 
reagieren auf die Infektion mit der Ausbildung von Infiltraten, 
die sich im Laufe der ersten Tage vergröfsern, dann stationär 
bleiben, sich verhärten und schliefslich nekrotisch werden. So- 
lange letzterer Umstand nicht eingetreten ist, sind die Tiere noch 
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in Gefahr, das Leben zu verlieren. (Kaninchen II »Prag«. S. 157.) 
Das nekrotische Infiltrat jedoch wird rasch resorbiert und die Tiere, 
die manchmal unter dem Eiuflula der Infiltrate zu leiden haben, 
erholen sich dann rasch. Man mnfs, am von der sicheren 
Wirkung des Immunserums überzeugt zu sein, die Tiere so lange 
in Beobachtung halten, als das Infiltrat nekrotisch zu werden 
be^nt. Die Kaninchen dieser Versuche wurden mindestens 
drei Wochen und länger beobachtet. 

Von den drei Bakterienstämmen setzt die geringsten Verände- 
rungen der Stamm >Te])Iit7>c. Die iniiluate bei den immunisierten 
Tieren erreichen nie eine nennenswerte Grüfse und schwinden 
rasch. Am stärksten sind die Infiltrate auflallenderweise beim 
Stamm >Prag* ausgebildet, gegen den die Tiere immunisiert 
waren. Aucli dieser Umstand spricht gegen die Wirkung des 
Immunserums im Sinne einer Polyvalent. Der Stamm ^'Münchenc 
hält betreffs der Erscheinungen an der Infektionsstelle die Mitte 
zwischen beiden. £s hat doch don Anschein, dafs die Intensität 
der Reaktionserscheinungen am Infektionsorte, d. i. die Aus- 
bildung der Infiltrate, mit der Stärke der Aggressivität dieser drei 
Stftnime in Zusammenhang gebracht werden mufs. Wir müssen 
uns Tontellen, dals die Wirkung eines Hühnercholera -Immun- 
serums gegen die Vermehmngsffthigkeit der Bakterien, gegen 
ihre Aggressivitfit, gerichtet sein mufs. Ein stark wirkendes 
Immunserum wird die Vermehrungstthigkeit der Bakterien stark 
hemmen, oder umgekehrt, wird jener Bakterienstamm die st&rkste 
Aggressivitftt aulweisen, welcher sich trotz des Immunserums 
noch an der Infektionsstelle zu yermehren vermag. Der Ein- 
bruch und die Vermehrung im Blute wird ein sicher wirkendes 
Immunserum stets zu verhindern imstande sein. Wir sind nun 
aus dem Grunde geneigt, dem Stamm »Präge der infolge seiner 
Vermehrung am Infektionsorte die Ausbildung der Infiltrate be- 
dingt, die stärkste Aggressivität zuzuschreiben. Der fortwährende 
Aufenthalt dieses Stummes im Tier wird wohl als Grund hierfür 
angesehen werden müssen. Der V^irulenz nach, d. h. was die 
Zahl der einzuführenden Keime betrifft, um ein Tier zu toten, 
bestehen in bezug auf diese drei Stämme keine Unterschiede. 
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AUe dr«i sind imstande, yieUeicht in einem Bakterienexemplar 
ein Kiminofaen ra töten, die DiiSeienzen dieser drei Bakterien* 
stftmme beziehen sich nnr auf ihre Aggressivitttt. 

Um eine hohe Immunität zu erzeugen, ist es auch not- 
wendig, mit einem m^^licbst aggressiven Stamm die zur Immuni- 
sierung verwendeten Exsudate zu gewinnen ; denn von der Stärke 
der Aggressivität wird hau})tsÄclilich der aiuiaggressive Zustand 
des Tieres abhängen. Exsudate, denen durch Erhitzen die 
Aggressivität genommen ist, wirken nur schwach oder gar nicht 
imraunisat* irisch, wie wir aus» Versuchen von Hail bei Typhns- 
bazillen wissen. Bei den hämorrhagischen Septikämieerregern die 
\ iruleuz für Kauiueheu zu steigern, wird man kaum nötig haben, 
anders ist es aber mit der Aggressivität, wie man es besonders 
schön bei Schweineseuche beobachten kauu. Mau sieht im 
Iiauie der Tierpassagen das Exsudat gewissermalsen aggressiv 
werden. I'^ie anfangs dicke, /älie. zellreiclie Flüssigkeit wird 
dünn, die Zeilen schwinden, Bakteri ti finden sich in Unmengen 
yor, Phagocytose ist nie zu beobachten. Derartige Exsudate 
sind ftlr die Immunisierang die geeignetsten. 

Über den Mechanismus der AggressininununitAt ISAt sich 
vorderhand nichts Bestimmtes aussagen. In einer Irilheren Arbeit 
über die aktive Immunität bei Htthnercholera konnte durch die 
Aggressintheorie die Pasteursche Immunisierungsmethode damit 
erld&rt werden, dals durch geeignete Abschwflchungsmethoden 
(Luftzutritt) den Hühnercholerabazülen ein Teil ihrer Aggressivität 
genommen wird, so dab diese Bakterien, in den Tierkörper ge- 
langt, nicht mehr so viel Aggressin bilden, als zur schranken- 
losen Vermehrung ausreicht. Infolge dieses Defektes ihrer Aggres- 
sivität verhalten yich diese Bakterien wie Ilalbparasiten, die das 
Tier nicht mehr uuter allen Umstünden töten. D&a duixh die 
Vermehrung im Intiitrute gebildete Aggressin reicht jedoch aus, 
nach der Kesorption das Tier immun zu inachen. Haben wir 
nun ein Tier mit Immunserum behandch und spritzen darnacii 
virulente Bazillen ein, so entstehen elienfalls durch die einge- 
führten Bakterien Intiitrate, welche vollbtiindig denen durch (he 
Faste urschen Vaccins entstandenen eDt8prechen. Das dem 
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Tier einverleibte Immunsenim Obt im TierkOrper dieselbe 
Wirkung auf die Bakterien aus, die Pasteur extra corpus durch 
Absdiwaehungsmethoden erzielt hat, es nimmt den Bakterien 
ihre unbegrenzte VermehrungsfftMgkdt, ihre AggressivitJit. Aus 
dem Grunde wollen wir dieses Immunserum als antiaggrsssivee 
bezeichnen. Dals das Immunserum nicht bakterioiytische Wirkung 
entfaltet, zeigt schon der Umstand, da& sich die Bakterien im 
Infiltrate der immunen Tiere Tcrmehren und ihre Virulenz un« 
geschwächt beibehalten. 

Wir müssen auch in Erwägung ziehen, dafs der Schutzwert 
von ^2 iiumaiiscrum schon ein sehr hoher ist. Wir dürfen 
denselben selbstversLaudlich nicht mit einem bakteriziden oder 
antitoxischen Serum in Parallele setzen, wo Bruchteile von 
tausendste! Kubikzentimeter Schutz verleihen. Denn dabei ist der 
Schutz gegen die einfach tödliche Dosis gericlitet. In unserem 
Falle ist aber die einfach tödliche Dosis eine Bakterienzelle. 
Es sei hier auf eine Aufseruug von Sobernheim im liandbacb 
von Wassermann und KoUe hingewiesen, der von einem 
hochwertigen Milzbrandimmunsenim folgendes verlangt: iWenn 
%. B. Ton sechs Kaninchen, die mit steigenden Mengen von 
1 — 6 Gcm Serum intravenös behandelt und kurz darauf mit 

Öse virulenter Milzbrandkultur subkutan geimpft werden, 
die Hälfte oder gar mehr mit dem Leben davonkommen, auch die 
übrigen sp&ter als die Kontrolltiere sterben, so ist dies ein Be- 
sultat, wie es nur von einem hochwertigen Serum zu erwarten 
ist.« Wir sehen, dais die Ansprüche, die mau an ein Immun- 
serum stellt, das gegen septikttmische, intensiv vermehrungs- 
fiLhige Keime gerichtet ist, recht bescheidene sind. Immerhin 
sind die Beeultate, die man durch Immunisierung mit aggressivem 
Exsudat bekommt, ungleich bessere. So kann Ball durch eine 
einmalige Injektion von Vs antiaggressiven Immunserums 
jedes Kaninchen sicher gegen virulenten Milzbrand schützen. 
Ebenso verleiht, wie aus den vorhergehenden Versuchen er- 
sichtlich, ccm Immunserum den Kaninchen sicheren Schutz 
gegen Hühnercholerabakterien, welche, was Aggressivit&t anlangt, 
den Milzbrand sicher überragen. 
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Eb erQbrigt noch, auf einen Pankt im Anschlnfe an die 
EaninehenTenuclie einzugehen. Wir wiesen, dab der übertragene 
Schutz nur kurze Zeit, zwei Woehen wird im allgemeinen an- 
genommen, andauert, was wohl auch beim Hühnercholera-Immun- 

serum der Fall sein wird. Nun bleiben aber die Bakterien 
noch sehr lange im Ii Ml träte lebensfähig und virulent. Man 
müfste also denken, dafs theoretisch aus dem Grunde eine passive 
Immunisierung unmöclich wäre, da zu einer Zeit, wo der [»assive 
Impfschulz schon geschwunden ist, die noch lebenden Bazillen 
das Tier töten. Die praktische Erfahrung spricht jedoch dagegen. 
Dieser Umstand wird sich wohl damit erklären lassen, dafs durcli 
die Aufsaugung der Infiltrate, die beim passiv immunisierten 
Tiere entstehen, die Tiere nachher aktiv immun werden, wie 
durch Impfung mit Pasteursoben Vaccins. 

Was die Immuniderungsversuche mit Vögeln anlangt, so 
sind dieaelben nicht so günstig. Das Kaninchenimmunserum 
schütat zwar Tauben, — andere Vügel worden bisher nicht 
unteisucbt — , dodi sind die Resultate nicht so befriedigend 
wie die mit Kaninchen und Mftusen. 

Das hierzu verwendete Immunseram stammte von Kanin- 
chen VI. Die Infektion wurde mit Stamm > Präge vorgenommen. 

Tfttibe I (Kontrolle). 2 ccm normales Kaniruiifiipornm Rubkutan; nach 
14 Standen Vm Tropfen Bouillonkuluir subkuun. Stirbt nach 21 Standen. 
An der InfektionwteUe haiie Sebvdliiiig von gelbliehweiAer Farbej 
auf di« Muknlatiir abetgraiiend Im Infiltrate mikroakopiMh «nonne 
Mengen von Bazillen, keine Zellen. Dm Henblut mikroskopisch 
wimmelnd von Bazillen. 

Taabe II. 2 ccm Imrnnnserum sabkatan. Nach 14 Stunden ",o Tropfen 
Boaillonkaltur subkutan. X^ach 48 Stunden bohnengrofee, harte, begrenzte 
Infiltration. Nach drei Tagen Infiltrat anveitndert. Nach 8 Tagen ge- 
etorben. Im Infllttate sahlreicbe» im Henblnt mikroikoplaeh apSi-liche 

Bazillen. 

Taube III. 1 ccm Immunserum subkutan; narh M Stunden '/lo Tropfen 
BouillonkuUur .«?nhkntan. Nach 4H Stun'len wie Tanbe III. Nach 
3 Tagen ebenso. Stirbt nach ö Tagen, im intiitrate an der Infektions- 
Steile lahlxeidie Baalllen, im Uersblnte mikroskopisch sehr spärlidie 
BaalUen. 

Tanbe IV. 0^95 coro Immanseram sabkntan; nach 14 Stunden Vt» Tropfen 
Boaillonkaltor anbkntan. Nach 48 Standen mehr diflvse, wdche» erbsen- 
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grofse Infiltration. Nacli 3 Tapen Infiltration ilerb, hart. NSiCh 6 Tagen 
ebenao. Nach 14 Togen Infiltrat vetecliwimden. Lebt. 

Die individuelle Voadiiedeiiheit dieier Taabe dflrfte der Grand fflr 
das Überleben aein. 



In einer Erttheren Arbeit konnte geseigt werden, dftls die 
aktive Immunisierung von Hühnern und Tanben mit Kaninchen* 
exsudat relativ leieht gelingt und eine vollkommene ist. Wenn nun 
die passive Immunität mit Kaninchenimmonserum bei Tanben teil- 
weise versagt^ so dfirfte die Ursache davon in dem eigeDtämlicben 
Verhältnis homologer und heterologer Sera begründet sein. Da- 
bei darf nicht vergessen werden, dafs die Heterologie in diesen 
Versuchen eine zweifache ist, indem einerseits das Kaninchen- 
imiiiunserum eine Tauben fremdartige Flüssigkeit ist, anderseits 
die Kaninchen mit Kaainuiienexsudat also ebenfalls einer Tauben 
freiinlen Flüssigkeit behandelt wurden. Das dürfte nicht ohne 
Einfiufs sein. Da.s Aggressin muis ja, auch wenn e.s von ver- 
schiedenen Tieren stammt, im Prinzip dasselbe sein, geringe, 
vielleicht nur (juantitative Dill'erenzen lassen sieh wdhl je nach 
der verwendeten Tierart erwarten. Bei Mäusen, und wie wir 
auch sehen werden bei Meerschweinchen kommen dio.se Um- 
stände weniger in Betracht, vielleicht aus dem Grunde, weil sie 
als Nager dem Kaninchen verwandte Tiere sind. Mit Sicherheit 
läTst sich aber über diese komplizierten Verhältnisse nichts aus- 
sagen. Doch labt sich erwarten, dala ein höherwertiges Immun* 
serum, von geeigneten Tieren gewonnen, auch bei VOgeln sidiere 
Resultate erzielen wird. 

Alle vorhergebenden Versuche wurden, wie schon des Öfteren 
erwflhntund auch aus den VersuchsprotokoUen ersichtlich ist, derart 
ausgefOhrt, dafs das Immunserum mehrere Stunden vor den Bak- 
terien gegeben wurde. Dieser Infektionsmodus wurde teils aus 
dem Grunde gewählt, weil für eine praktische Anwendung nur 
eine solche Immuuisierungsart in Betracht kommen konnte, teils 
auch deshalb, weil wir es hier nicht mit einem bakteiiciden od«f 
antitoxischen Serum zu tun haben. Der Schutz, den ein bak- 
terizides Immuuserum verleiht « ist sofort gegeben, denn die 



uiyitized by Google 



Von Dr. £dmund Weil. 



gleichzeitig eingeepritoten Keime, die mit ImmuukOrpera beladen 
sind, finden im TierkOrper Komplement vor und werden aufge* 
löst, und sind, wenn die durch die Auflösung freiwerdende Grift- 
menge nicht KU grofB ist, um von den Leukozyten paralyaert 
zu werden, dem Organismus unschfidlich. Vorzeitig einverleibt, 
wirkt das bakterizide Immunsenim, wie die Erfähruug ergibt, 
ungleich schwächer. Ebenso wirkt das gleichzeitig mit dem 
Toxin eingespritzte antitoxische Inimunserum sofort, weil es ja 
schon im Glase das Gift unwirksam macht. Andere Verhältnisse 
liegen jedoch beim nntiaggre.ssiven Immnn.sernm vor, da die ein- 
geführten Keim o nicht nhgetötet werden, sondern nur ihre inten- 
sive Vermehrung gehemmt wird. Wenn wir also ein antiaggres- 
sives Immunserum gleichzeitig mit den Bazillen einspritzen, so 
wird vielleicht schon die Zeit, welche verstreicht, bis das Inimun- 
serum resorbiert ist und in die Gewebssäfte übergeht, während 
welcher es noch keinen Schutz verleiht, genfiiren, dafs sich die 
Bakterien schon zu sehr vermehrt haben; denn die Vermehrung 
der HühiierchoU ral»akterien setzt beim Kaninchen im Gegensat« 
zum Milzbrand sofort ein. Das Immunserum wird also nach dieser 
Zeit auÜBentande sein, gegen die zu grofse Bakterienmenge zu 
schützen. Denn jede Immunitftt, und besonders die passive, ist 
begrenzt und kann gebrochen werden. Immerhin mulste bei 
einem hochwertigen Immunserum dieser Umstand in Wegfall 
kommen. Aus dem Grunde wurde Kaninchen IV höher im- 
munisiert, und mit dem Blutserum dieses Tieres wurden die 
nachfolgenden Versuche an Kaninchen und Mftusen ausgeführt. 

Das hier verwendete Immunserum stammte von Kanin- 
chen IV welches inzwischen durch zwei neuerliche Injektionen 
um 70 ccm Exsudat mehr bekommen hatte. 



1^ Sieht- S. Ifit. Es >ci hier daranf liin;,'(^wieBen, daf» man mit dem 
KarbolsUBaU behufs iSU-riiisieruiiu der Kxsudate — dieselbe wurde in der 
früheren Pablikation über Hubnercholera genau beachriebon — bei Anwen- 
dung 80 grobm Esandatmengen wie 80 od«r 40 ecm benmtexgelien moCi^ 
damit die Tiere nicht einer Karbolvergiftung erli^n. Oieaer Umatand iat 
oft recht Bchwieritr, hängt zum grofren Teile von <h^r Zahl der Keime im 
Exaadate ab uad lassen sich da leider genaue Vorschriften nicht geben. 
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LaMEtton mit Stamm „Ptac^. 

Hans I (Kontroll«). 1 ocm nomnalM KaninehenBeniin sobknliHi; |^dk 

darauf V,o Tropfen Bonillonkultur subkutan. Stirbt nach weniger alt 

14 Stunden. An der InfektionMtelle and im Uenblat mikioflkopiflch 

maasenhaft Bazillen. 
Man* II. 0,76 ocm Immniweram mbkiMaa; gl«idk dannf iropiea BoidUoii* 

knltor mbknluk. Lebt. 
Haus III. 0,25 eem InmimBeram sabkatan; gleidi dannf V» Tropfen 

Bonillonkultur nibkatML. Lebt 

InfUctioii mit Stamm „TepUts**. 

Maus I (Kontrollo). 1 ccm nont^alpp Kaninchenseram 8a!)kutan; gleich 
daranf •',(, Tropfen Buuillonkuilur su])knf,ati. Stirbt nach 20 Stunden. 
An der iDfektiousatelle und im Herzblut mikroskupiauh massenhait 
BadUen. 

Maus n. 0,75 eem Iromansemm anbkntan; gleich damit Vm Tropfen 

Bonillonkultnr pubkntan. Lebt. 
Maus Iii. 0,2b ccm InnnnnBcrum subkutan; gleich daran! Vi» Tropfan 
Boaillonkaltur subkuiau. Lebt. 

Infektion mit Stamm ,,Münohen'*. 

Manß I (Kontrolle). 1 ccm normales Kanincheii^ernm ««iibkutan ; gleich 
darnach Tropfen BouillonkuUur subkutuu. Üürbi nach weniger als 
14 Stunden. An de» InfektionesMle mtd im Henbhik ndkioeki^^idi 
manenbaft Bazillen. 

ICauH Tl. 0 J5 com Immunserum subkutan; i^eidi darnach Vn Tropfen 
Bouillonkultar subkutan. 1 ebt 

Maus III. 0,2ö ccm Immunscruui subkutan; gleich darauf '/t* Tropfen 
Bouillonkultar subkutan. Lebt 

ImmuDserum von Kaninchen IV. 

tofektion mit Stamm „Prag". 

Kaoiucheu I (Kontrolle). WX) g 1 ccm normales Kauinchenserum, auf 
der einen Seite subkutan ; gleich darnach auf der anderen Seite sabkntan 
Vm Tropfen Bonillonktiltar. Stirbt naeb weniger als 14 Stunden. An 
der InfektionHötelle (i«fin^e» ödem, darin mikrnskopiHch roawenhaf^ 
Bazillen, keine Zellen Im IT. rMnt inikroekopiscb wimmelnd von BasUlen. 
In der Pleurahöhle klare 1- luBbi^^keit. 

Kaninchen II. 750 g 1 ccm Immunserum subkutan; gleich darnach auf 
der anderen Seite Vi« Tropfen BonOlonkuItur enbkutan. Nadi 48 Stunden 
an der Infektionp^telle baselnufsgrofses derbes Infiltrat. Nach 8 Tagen 
Infiltrat nekrotiech. Nach 2 Wochen Infiltrat venchwunden. Lebt 

InljBklion mit StMOun w^epUte**. 

Kanineben I (Kontrolle^ 2000 g 1 ocm normalee Kanincheneemm, darin 

auf •cpchwemmt '/,(, Tropfen BouillonkuUur subkxitiin. Stirbt nach weniger 
als lö Stunden. An der Iniektionsatelle dÜEuaes, blutiges, geringes Ödem 
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Dtria mikroikoptodk miMuhift Baiflloi, kdn« Zailcn. Im Henblate 
mikHMkopiBch maoMiihaft Bnd11«n. In der Fleiva- and FnitonMlhOltle 

klare Flflssigkeit 

Kaninchen II. 850 g 1 ccm Immnnseraro, darin aufgescbwenimt Tro] fen 
BooiUonkaltiir «nbkotan. Nach 24 Stunden erbsengrorses, begrenztes 
Inflllnt Nach 8 ISigan InfHlmfc detl>. Haeh 1 Woche Infiltnt Ter> 
schwanden. Lebt. 

Infektion mit Stamm „München". 

Kaninchenl (Kontrolle). 1600 g 1 ccm normales Kaninchenserum subkutan ; 
gleich darnach auf der anderen Srtte V» Ttofltuk BooUlonkiiltar eobkutan. 
Stirbt nach weniger als 14 StuDdcn. An der Infektionsstelle geringen 

blutiires» ödem; darin mikroakopisch inaHHenhaft Bazillen, Iceine Ze]len. 
Im Uerzblute mikroskopisch massenhaft Baulleu. In der FleorahOhle 
klare Flüssigkeit 

Kaninchen n. 890 g 1 ccm Immaneemm eubkutan; gleidiieitag aof der 
anderen Seite ' ,o Tropfen Bouillonkultur anbkotan. Nach 48 Standen 
erbeengrofses, derbes Infiltrat, Hchnrf begrenzt. Nach 8 Tagen Infiltrat 
nekrotisch. Nach 14 Tagen Infiltrat vollständig verschwunden. Lebt 

Wir entnehmen damng, data ein hochwertigeB Immunsemm 
auch bei gleiehzeitiger Einyerleibang M&usen nnd Kaninchen 
nnd, wie wir spftter sehen weiden, Meerschweinohen sicheren 
Sebuts verleiht. Auch geht ans diesen Versuchen hervor, dafs 
trotz gleichseitiger Einverleibung die Reaktionserscheinungen an 
der Infektionsstelle bei Kaninchen viel geringere sind, als in den 
früheren Versuchen, wo das Immunserum noch nicht so hoch- 
wertig war, und es Iftfat sich erwarten, dafs, wenn die Immuni- 
tät noch höher getrieben wird, die Infektion bei passiver Im- 
munität ganz reaktioiislos verlaufen wird. 

Die vollkommen sicheren Resultate, welche die vorangehen- 
den Versuche mit gleichzeitiger Einverleibung de;? Immunseruuis 
und der Bazillen ergaben, liefsen auch Rrfolge orwarten, wenn 
man ein schon infiziertes Tier mit linmunserum behiuulelt. 
Kaninchen I (Kontrolle!. !^2() g, erhalt % Tropfen Bouillonkv; 1 1 1 ir 
Stamm »Prag« und stirbt nach aciit Stunden typisch. Kaniu- 
chen II, 760 g, erhält %q Tropfen Bouilionkultur und nach zwei 
Stunden 2% ccm Immunsemm von Kaninchen IV. An der In- 
fektiousstelle bildet sich ein handtellergrofses Infiltrat aus, das 
sich verhärtet, dadurch eine Kontraktur des einen Hinterbeines 
bedingt. Stirbt nach neun Tagen. 

ArehlT fttr Hjsleae. Bd. UV. 12 
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Der nacfae Tod des KontioUtien« ist daratif xarflckzufObren, 
dafs zu dieeem Venuohe ein der GrOfse des Immuntieres ent- 
sprechendes gewfiMt wnrde. Die Kontrolltieie in den früheren 
Versuchen« wo der Tod nach 12—20 Stunden erfolgte, waren 
stets gröfsere Tiere ; als Imrountiere wurden auch dort, wie schon 
erwähnt, nur kleine Tiere gewählt. Beim Immuntier dieses Ver- 
suches, welches zwei »Stunden nacli der Infektion, wo sich die 
Bakterien schon sehr stark vermehrt hatten, mit Serum behamielt 
wurdfs und nach neun Tagen starb, erfolgte der Tod nicht durch 
die Infektion, denn das Blut enthielt keine Bakterien. Den 
Tod hatte die Ausbildung des starken Inüilraiea an der Infek- 
tionsstelle durch Marasmus bedingt. Letzteres hatte die hier an- 
gewendete Tmmunserummouge nicht zu verhindern vermocht; 
eine gröfsere Dosis wäre auch hier wirkungsvoll gewesen. Dies 
konnte aus dem Grunde nicht durchgeführt werden, weil su diesem 
Versuche der letzte Rest des Immunserums von Kaninchen IV 
aufgebraucht wurde. Jedenfalls spricht schon dieser Versuch für 
die ungemein starke und sichere Wirkung des Immunserums. 

Hatten schon die Kaninchenimmunversuche ein voUstftndigeB 
Fehlen von bakteriziden Eigenschaften des Immunsemms ergeben, 
so war es doch noch von Interesse; die Vorgfloge in der Bauch- 
höhle von passiv immunisierten Meerschweinchen su verfolgen, 
um auch dabei su beobachten, welche Rolle die Leukoa^n 
spielen. Betreffs derselben konnten auch im immunen Kaninchen 
nie phagozytierende Eigenschaften beobachtet werden; .im Infil- 
trate der immunen Tiere finden sich zwar massenhaft Leukozyten, 
aber keine Phagozytose, und selbst wenn das Infiltrat nekrotisch 
wird, finden sich neben Leukozyteutrfinmiem noch immer freie 
Bazillen. Voges, der intraperitoneale Meerschweinchen versuche 
mit i^chwcineseucliobakterien anstellte, fand bei resistenten Tieren, 
welche die Infektion überstanden, nie Bakteriolyse, auch eine 
Tätigkeit der Leukozyten als Phagozyten konnte er nicht kon- 
statieren. Die einn^espritzten Keime wurden inuner spärlicher, 
unti die Bauc lih*)iile war i;ewOhnHeh nach — 72 »Slunden steril. 
Bei diesen Versuchen Imtle Voge« auch die Beobflchtun^ ge- 
macht, daTs auf gleiche Weise das uormale iSerum von versciiie- 
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denen Tieren, wie das Blnteeram von Tieien, die mit den 
Schwemeseuebebakterien vorbehandelt waren, den Meerachwein- 

cheu gegen eine intraperitoneale Infektion Schutz verleiht, wenn 
er das Serum 24 Stuuden vor der Infektion einspritzt. Auf 
gleifhfci Weise aber blieb sowohl normales Serum als auch Serum 
von behandelten Tieren, bei gleichzeitiger Einführung oder wenige 
Stunden vor der Infektion eingeführt, wirkungslos. Wir konnten 
schon nielirfacb darauf hinweisen, dafs wir bei Mäusen, Kanin- 
cliPii und Tauben bei subkutaner Infektion mit Hühnercholera- 
bakterien nie eine Spur jener Resistenz beobachten konnten; 
denn die Kontrolltiere, die stets die dem Immunserum entspre- 
chende Menge normalen Serums bekommen, zeigten nie eine da- 
durch bewirkte Lebensveriängerung oder atypischen Befund. 
Voges verlangt von der spez. "Wirkung eines Immunsemms, 
dafo es, gleichzeitig mit den Bakterien eingespritzt, Schutz ver- 
leiht. Es werden auch beim Meerschweinchen in bezug auf die 
gleichseitige und vorzeitige Immunserumgabe dieselben Umst&nde 
in Betracht zu ziehen Bmn wie beim Kaninchen. Immerhin 
wurden die nachfolgenden Versuche mit Meerschweinchen, da 
wir über ein ziemlich hochwertiges Immunserum verfügten, der^ 
art angestellt, dafs Immunserum und Bazillen gleichzeitig intia< 
peritoneal emgeepritzt wurden. 

Das Immunseram zu diesen Versuchen stammte von Kanin- 
chen IV, welches auch zu den letzten Versuchen verwendet 
wurde. 

Inlisktlon mit Eitamm t,Frag". 

Heerte hw«iticheii I (KootroUe). I ocm nommlM KAninchenseram intra* 

peritoneal ; gleich darnach ccn Boaillonkultnr iatraperttoneal. 
Kaeh 1 Stunde: Vereiiuelte Baiill«!!, Ttvelnselte Leakosyten, k«Ine 

Phagozytose. 

^ach 2 Stunden: Deatlicbe Vermehrung der Bazillen, zahlreiche Leoko- 

qrtra, keine Pbagot?loae. 
Nadi 6 Standen; Maaaenhaft BasiUen, splrlicbe LenkoeytMi, keine 

Phagozytose. 

Nach 7 Standen : Enorine Mengen von Bazillen, wenige Leukozyten, keine 
Phagozytose (schwer krank). 

Stirbt nadi 9 Stunden. In der Banchbohle 2 cem dicken trflben Essadates, 
denn mikroskopisch enorme Mengen von Bazillen, wenige Zellen, keine 
FbagotTtoBe, keine Anitagerangen. Im Benblate mikroekopiecb BasiUen. 

12* 
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Meeriehweinchen n. 1 ccm Immoiiserani intmporitonMd ; glsiohdaniil 

'/ig ccm Bouillonkultnr intraperitoneal. 
Nach 1 Stunde: Vereinselte Bacillen, spärliche Leukosyteo, keine 
Phagozytose. 

NMh 3 Standen: Verelnaelte Bnillen, nhlnich« Leukozyten, Irain» 
Phagozytose. 

Nach 6 Stunden: Spllrliebe BaiOleiii lahlfeiche Lankoi^ten, keine 

Phagozytose. 

Nach 7 Standen: Spärliche Bazillen, sehr zahlreiche Leukozyten, keine 
Phagozytose. 

Nadk 9 Standen: Beginnende Vwmehrang der Beelen, meseenhsft 

Leukozyten, keine Phagozytose. 
Kach 24 Stunden : Massenhaft Bazillen, reiner Eiter (grofse polynnkleäre 
Leukozyten und Makrophagen), keine Phagozytose. Tier Tollkommen 
munter. 

Nedi 46 Stunden: Nodi angemein sahlreiehe Benllen, dicker Bter, 

Phagozytose nicht sicher. Tier vollkommen munter. 
Nach 79 Stunden ; Weniger Bazillen, zum 'Feil schlecht gefärbt, zum Teil 

in feine Fädchen oder in KOmchea zerfallen, zahlreiche Leukozyten, 

Phagozytose nicht sicher. 
lS»et 96 Standen: Vereinielte Badllen, sahlreidke Lenkoiyten, keine 

Fhegoiytoee. Lebt 

InflBktion mit Btaum „Teplite*«. 

Meerschweinchen i(K.ontrolle). 1 ccm normales Kaninchensemm intra- 
peritoneal; gleidi darnach ccm Bonülonkaltor Intrapezitoneal. 
Nach 1 Stande: Vereinielte BenUen, spärliche Leolnwjten, keine 

Phagozytose. 

Nach 2 Stunden: Vereinzelt« Bazillen, zahlreiche Leukozyten, keine 

Phagozytose. 

Nach 5 Standen: Sehr lehlreiehe Beiillen, wenige Leakoejten, kein« 
Phegeeyteee. 

Nach G Stunden: Mää><enhaft BesQlen, epirUche Leokoeyten, keine 

Phagozytose (schwer krank). 
Nach 7 Stunden: Enorme Mengen von Bazillen, einzelne Leukozyten« 

keine Fh^tosjrtoee. 
Nach 9 Stnste eleilwuL. Stirbt in der Necht In der Benehhdhle 

dicktrttbes Exsudat, darin mikroskopisch massenhaft Bazillen, wenige 

Zellen, keine Phagozytose. Peritoneum de« Darmes intensiv gerßtet 

(akute Peritonitis). Im Herzblut mikroskopisch zahlreiche Bazillen. In 

der Brtfethehle klare FlOselgkeit 
Meerschweinchen U, 255 g. 1 ccm Lmnaniemm IntrepevitMMel} gleich 

deieaf Vt BoaÜlonkultur intreperitoneal. 
Nach 1 Stunde: Veteintelte Banllen, spärliche LeolMMyten, hebe 

Phagozytose. 
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Nach 2 Stunden: Vttreiawlte BaiUlea, •ablreicbe Leakoiyten, Inine 

Phagnrytose. 

>iuch 5 ötundeD: Einzelne Basillea, selir zahlreiche Leukozyteo, keine 
PhftffoqrtOM. 

Nach 6 Stunden: Snielne Buillttn, niMMnlMft hoakmjim, kdiM 

Nach 7 Stunden: Hie und da ein Bazillns, reiner Eiter, keine Phagozytose, 
Nach 24 Stunden : Maeeeuhaft Basillen, reiner, dicker Eiter, keine 

Phagozytoae, Tl«r vollkommen munter. 
Nach 48 Standen : Kapillarentnehme wahradieinlich wecen dea dleken 

Eitel« immd^eb. Lebt 

InfiBktioik mit Stainm ^WüuäbMi". 

Meerschwe i n chen I (Kontrolle). 1 ccm normales Kaninchenserum intra» 
peritoneal ; gleich darnach Tro)>fen Bouillonkultur intraperituneal. 
Nach 1 Stunde: Vereinzelte Bazillen^ spftrliche Leokosyten, keine 
PhagozytoBe. 

Nach 9 Standen: Spärliche BeiUIen» seUieiche Lenkoqrten, keine 
Phagozytose. 

Nach 5 Stnndeii : Sehr zahlreiche Baidllen, apirliche Leakosften, keine 

Phagozytose (schwer krank). 
Nach Ö Stunden; AlaHsenhaii Bazillen, wenige Leukozyten, keine 
Phagosytoee, 

Naeh 7 Stunden: Haeeenheft fieaiUen, apirliche Leukoiyten, keine 

Phapozytosö. 

Nach U Stunden sterbend. Stirbt in der Nacht, in der Bauchhöhle 
leicht blutiges, dicktrQbea Exsudat, darin mikroskopiach enorme Mengen 
▼on Bacillen, wenige Zellen, keine Phagozytoee. Ungemefai ctaike 
Rötung de« DarmperitoneoniB und Blntung ina Neta (elcate Peritonitie). 

fni Herzhlut mikroskopi.'»ch zahlreiche Bazillen. 
Mee r ."^ r h w e i n ch en IL 290 g. 1 ccm Imn^unserum intraperitoneal; gleich 
darauf 7i« com Bouillonkultur intra}>eritoneal. 
Nach 1 Stande: Vereinselte Bedtlen, splrliche Leokozyten, keine 
Phagosytoee. 

Nach 2 Stunden: Yerrinaelte Beeilen, aahlreicbe Leakoayten, keine 

Phagozytose. 

Nacii ü Stunden: Einzelne Bazillen, sehr zahlreiche Leukozyten, keine 
Phagozytoae. 

Nach 6 Standen : Hie and da ein BauUoa. maeeenhaft Lenkocytan, keine 

Phagozytose. 

Nach 7 Stunden: Einzelne Bazillen, reiner Eiter, keine Phagozytose. 
Nach 24 Stunden : Spärliche Bazillen, dicker Eiter, keine Phagosytose. 
Nach 48 Standen: SpSrIiche Bacillen, dicker Eiter, keine Phagozytoae. Lebt. 

In dem folgenden Versuche wurde das Iininuiitier mit einer 
gröfseren Menge Bazillen infiziert; Immunserum von Kaninchen IV. 
Infektion mit Stamm »München«. 
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Mee r«r h w f i n chen T fKontroUe). 1 ccm normale»« Kaninchenserum inttme 
peritoneal ; gleich darauf Vjo ccm Boaillonkultur intraperitoneal. 
Nach 1 Stunde: Spärliche Bazillen, zahlreiche Leukosyten, keine 
Fhagoqrtora. 

K«di 8 8kmd«ii: Ziemlich nhlreidie BhQ1«ii, laUnidie Laako^tn, 

kein« Kagosytose. 
Nach 6 Stunden: Maasenhaft Bazillen. Sp&rlich« Leukozyten, keine 

Phagozytose. (Tier schwer krank.) 
Nach 8 Standen: MaaaenhafI BuUlen. Verdnielte LenlMiyton, k«lne 

PhagozytoHe. 

Stirbt narh 9'/, Stunden. In der Rnuchhölile dicktrübr-o KxBudat, darin 
gpäriiche Zelten, keine Phagozyioae, massenhaft Jöazillen. Im Herz- 
blut mikroskopisch Bazillen. 

Meerschweinchen II. 1 ccm Immunserum intraperiioueal ; gleich darauf 
V* oem BonUlonknltar inlMperitoD«aL 
Ii 1 Stande: ZismUeh «ahlraldie Badllen, e]i>rliclie Leokoejrten» keine 

Nach a Stunden : Ziemlich zahlreiche Bazillen, sehr zahlreiche Leokosyten, 

keine Phagozytose. 
Naeh 6 fitnndea: SpIrUehe Baiillen, «efar sahireiche Leokc^ten» k«hM 

Phagozytose. 

Nach 8 Standen: Spftrlioh« BaäUan, a«hr aablreich« Lsakoiyten, k«ne 

Phagozytose. 

Nach 10 Stunden: Spärliche Bazillen, Eiter, keine Phagozytose. 
Nach SA Stunden: Vwelnselte BariUen» «Kelter Elter, keine Pbagozytoeo. 
Lebt 

Die Vorgänge in der Bauchhöhle spielen sich folgender 
mafsen ;\h In den ersten zwei Stauden treten zwischen Kon- 
trolU und Immuntier keine Differenzen auf. Das der Bauch* 
hohle entnommene Exsudat weist in jedem Gesichtsfeld verein- 
zelte Keime — die eingespritzten Bazillen — auf und ziemhch 
zahlieiche Leukozyten. Letztete sind durch den Reiz, welchen 
die injimeiie Flüssigkeit gesetzt hat^ herbeigelockti da nach 
dieser Zeit eine wesentliche Vermehrung der BaxUlen und eine 
Beeinflussung der Leukozyten (beim Kontrolltier) durch dieselben 
noch nicht stattgefunden hat Anders gestaltet sich das Bild 
nach 5 Stunden. Beim Kontrolltiere merkt man nach dieser 
Zeit schon eine starke Vermehrung der Bazillen, wAhrend die 
Leukozytenzahl abnimmt, beim Immuntiere hingegen ist die Zahl 
der Bazillen nicht vermehrt, wohingegen massenhaft Leukozyten 
auftreten. Phagozytose konnte weder beim Kontrolltier noch 
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beim Immimtier mit Sicherheit beobaehtet werden. In den 
lotgenden Standen spielen aich beim Immimtier und Kontrolltiei' 
die entgegengesetzten Vorgänge ab. Während bei ersterem die 
Zahl der Bazillen sich nicht vermehrt und die Leokozjtenzahl- 
ungemem reichlich Ina zur dicken Eiterbildung zunimmt, ver- 
ringem aich bei letzterem die Lenkozyten, die Zahl der Bazillen 
hingegen wftchat rapide bis zum Tode des Tieres, welcher stets 
unter starker Abnahme der Temperatur erfolgt 

Auffallend und überraschend ist der Befund bei den Immun- 
tieren nach 24 Stunden. Man findet nach dieser Zeit eine 
starke, fast erschreckende Vermehrung der Bazillen» so dafs man 
nach dem Bauchhdhlenbefund um das Leben des Tieres fQrchtet 
In unserem Versuche tritt dies besonders beim Stamm »Präge 
und iTeplitzc hervor. Die Vermehrung der Bazillen im Immun- 
tiere ist eine so intensive wie beim Kontrolltiere etwa zwei 
Stunden vor dem Tode, dabei befinden sich die Tiere voll- 
kommen munter und zeigen nicht die geringsten Krankheits- 
erscheiuungeu. Is'eben den massenhaften Bazillen finden sich 
aber grofse Mengen von Lenkozyten, — dicker Eiter, — welche 
wohl zum grufsteu Teile die Unschädlichkeit der Bakterien be- 
wirken. Auffallenderweise koinite Phagozytose nie mit Sicher- 
heit beobachtet werden. Wir haben also bei der intraperitonenlen 
Infektion passiv immuner Meerschweinchen in der Bauchhöhle die- 
selben Vorgänge wie in der Subkutis subkutan infizierter passiv im- 
muner Kaninchen, wo sich ebenfalls die ßakterien im Infiltrate ver- 
mehren und durch Anlockung der Leukozyten die Infiltrate 
bilden. Allerdings können wir uns vorstellen, dafs die in der 
Subkutis angesammelten Leukozyten eher einen für die Bakterien 
schwer zu durchdringenden Wall abgeben, so dals eine Durch» 
waohsung des Körpers unterbleibt, als in der freien Bauchhöhle. 
Es scheint aber auch hier den Leukozyten, wenn auch nicht 
als Frefszellen, eine grofse Bedeutung zuzukommen. Es konnten 
nimtich Bail bei Cholera und Kikuchi bei Dysentrie den Nach- 
weis erbringen, dafs das Aggressin unter Lieukozyteneinflufe gS' 
schadigt wird. Ähnliche Verh&ltnisse konnten auch hier vor- 
liegen, indem die in grofjser Menge angesammelten Leukozyten 
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dio lJukt! rien ihrer Aggressivität beraubten, demnach die inten- 
sive Durch Wucherung des Körpers ausbleibt, und selbst eine 
Vermehrung in oer Bauchhöhle von f*o gefäiirUchen Parasiten, 
denen ihre Aggressivität genommen, unschädlich ist Wie weit 
fintgUtUDgsverhältuisse dabei in Betracht kommen, soll, da 
wir von dem Toxin und Endotoxin gerade der echten Parasiten 
80 wenig Sicherea wissen, unentschieden bleiben. Die hinter^ 
herige V'ermehrnng tritt jedoch, wie schon Stamm »Münchenc 
Beigt, nicht konstant anf, der Grand hierfür wurde nicht ermittelt. 
Eine analoge Beobachtung bei IiGIzbrand machte Sobernheim, 
welcher das Blut von immunen Tieren voll von Milzbrand* 
baxillen fand. Dals auch dieser Befund nicht konstant ist, 
zeigen Versuche von Bail, der zwar ebenfalls noch nach Tagen 
bei milflwandimmunen Tieren die Bazillen lebend im Blut und 
in den Organen nadiweisen konnte, aber nur in geringer Zahl. 

Die nun folgenden Versudie zeigen, dafs die hinterherige 
Vermehrung der Bakterien in der Bauchhohle auch bei aktiver 
Immunitat und auch bei einem anderen Vertreter aus der Gruppe 
der Hupp eschen liaiiiorrhagischeii SepiikHinie, dem Schweine- 
seuchebakterium, auftritt. Zur Immunisierung dieser Meer- 
schweinchen wurde ebenfalls das sterilisierte, von den Bakterien 
befreite Brusthölilenexsudat intraplenral mit Schweineseuche- 
bakterien infizierter Kaninchen verwendet. Zur Infektion wurde 
ein frisch aus der Lunge eines Schweines gezüchteter Stamm 
verwendet. 

Mecrsfhweinchea I. 240 g. 

'/» «terilisiortes SchweineHencheoxsudat subkutan. 
Nach 6 Tagen 1 ccm ateiilisiertes 8cbweineaeucbeex8udat subkutan. 
N«eh 6 Tagen: IVs ccm steiilbiertes SchweiaeMucheezsaiUt sabkatan. 
Kaeb 14 Tagen mit V* BoaiUonkattur von Sdiweineeendie intm* 

peritoneal infixiert. 
Nach 1 Stunde: Spnrlicbe Bazillen, wenige Leukozyten. 
Nach 2 Stunden; Spärliche Bazillen, wenige Leukozyten. 
Nadi 5 Standen : DeotUcbe, jedoch nicht starke Vennehrung der Baiillen, 

sehr aahlitiche Leukoqrten. 
Nach 24 Stunden : Sehr starke Vermehrung der Bazillen, «ehr Mhlreiche 

I.eiikoxyten, Phagozytose nicht sicher. fTier munter.) 
2iach iH Stunden : Weniger Bazillen, zahlreiche Leukoxyten. Lebt und 

worde weiter Immonitiert. 
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Meer^cliweinchea II. 260 g. (KoDtrolle.) 
*/, ccm Bouillonkultur von ^chweineseuche intraperitoneal. 
Nach 1 Stunde: Spärliche ÜaziUeu, wenige Leukosyten. 
Nach S 8taiid«ii: Wenige BasUlen, wenige Lenko^ten. 
Nach 5 Standen: üngem^ etaike Veimefatiing der BMiUen, wenige 
Leukozyten. 

Stirbt nacli 20 Stunden In der Ilanchböble 1 ccm Exsudat, darin 
mikroskopisch enorme Mengen von Bazillen, keine Zellen. Keine 
AnfUigerangeD. In der BmsthoUe 1 com baiiUenfeiehes Bzaudst. 
Im Heitblnt mikroekopladi mMeenhaft BaeiUen. 

Meersehweinchen Iii. ZM jj. 

Vt ccm sterilisiertes Schweineseucheexsudat subkutan. 
Nach 6 Tligen: 1 ccm aterilSaiertea Sdaweineaencbeezandat rabkntan. 
Nach 5 Tagen 1'/, ccm sterilieiertes SchweLneaencheexandat aabkntan. 
Nach 15 Tn^en < ecm Exaadat de« Kontrolltierea dea vorigen Veienebea 

intra peritoneal 
Nach 1 Stande : Spärliche Bazillen, vereinzelte Zellen. 
Nadi 3 Standen: l^pirliche Basillen, Tereinielto Zellen. 
Nach 6 Standen: Spftrliehe BasUlen, lahlreiefae Leukoayten, Fliag(Hytoae 

nicht sicher. 

Nach 24 Standen: Zahlreiche £asiUen» aahlreiche Leakosyten (Tier 
monter). 

Nach 48 Standen: Abnahme derfitdllen. Jedoch immer noch sebr nhl* 
leieb, aahlrmehe Leokoayten. Wurde weiterimmnniriert. 

Meerschweinchen IV. (Kontrolle.) 2S0 g. 

Intraperitoneal infiziert mit Vie Exsudat wie Meerschweinchen m. 
Nadi 1 Stande: Spftrliche Baiitlen, Tereinielte Zellen. 
Nach 2 Standen: Spärliche Bazillen, vereinielto Zellen. 

Nach 5 Stnnden: Starke Vermehrung dor Bazillen, wenige Leukozyten. 

Stirbt nach weni^^er als 18 Stunden. Subkutanes Odem, darin mikro- 
skopisch 0. in der Bauchhöhle trübes Exsudat, mikroskopisch 
wimmelnd von Baailien, eehr aptrliehe Zellen. Keine AaflagerangMi 
auf Leber und Netz. Darmperitoneum intensiv gen'itet. In der Bmat» 
hnhiß trii1>eH Exsudat, darin mikroskopisch zahlreiche Bacillen. Im 
Herzblut mikroskopisch massenhaft Bazillen. 

JedenfflUa zeigen diese Venucbe infolge der Encbeinung 
der naehtrüglichen Vermelirang in der Bauchhöhle, dafs weder 
die Wirkung des Hühnercholeiarlmmunserums, noch das Wesen 
der aktiven Aggressinimmunitftt gegen Schweineseuchebakterien 
auf hakteriolytische Eigenschaften zurücksuftthren ist. Bakterizide 
Reagenzglasrersuche anzustellen, erschien angesichts der Tier^ 
versuche überflüssig. Was die agglutioiereude Wirkung des 
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Immunserums betrifft, so zeigt dieselbe, wie ans der folgenden 
Tabelle ersichtlich ist, eiuen fast negativen Befund. Wir wissen 
ja, dafiB die Bedeutung der Agglutination lür die Immunitftt eine 
sehr problematieehe ist 



Inmiiiisemiii von Kaninchen IT. 



Seram- 

verdünnung 


Ixaeh 1 Stunde 

1 if'i "jO 


Naeh 94 Standen 

bei Zimmertemperatur 


1 :10 

1 : f.0 
1 ; 100 

1:1000 


negativ 

npgativ 
negativ 
negativ 

1 


etwa» BodenBaU, ilberetebende 
FUlMlgkeit teOb 

negativ 

negativ 

negativ 



Maarschw einchen 800 g. Intrnpprit"n<'Ri infiziert mit ccm Baoch- 

bötUenexsadates eines passiv immunisierten und infizierten Meer- 

■chwainchena*). 
Nadk 1 Stande: Zabireiehe Zenen, kaine BaaUtra. 
Nach 2 Standen: Zahlreiche Zellen, keine Bazillen. 
Nach 8 Stunden: Massenhaft Leukozyten, kein»' Bazillen. 
Nach 24 Stunden : Zahlreiche Bazillen, epärUche Leakozyten, keine 

Phagozytose. (Her kflank.) 
Nach 96 Standen: Mawonbaft BasUleo, «parliebe Leaboqrlen, keine 

Phagozytose. 

Nach 27 Stunden : Rnoime M«igen Ton Bazillen, wenige Leoko^ten» 

keine Phagozytose. 
Stirbt nadi 80 Standen. In der Baachhoble trftbea Exsudat, darin 

mikroefcoinaeh enorme Mengen Ton Baalllen, wenige Zellen, kalne 

Phagozytose. Nirgends Aafl^cwungen. In der BraathOhle klare 

FlOaaigkeit In Uenblnt mikroakopiach fiasillen. 

Der vorangehende Versuch wurde ausgeführt, um zu er- 
weisen, dais die Bakterien im passiv immunen Meerschwemclien 
ihre Virulenz nicht verlieren. Das Bauchhöhlenexsudat wurde 
einem Meerschweinchen 24 Stunden nach der Infektion ent- 
nommen, welclies nicht die nachträgliche Vermehrung der Ba- 
zillen in der Bauchliöhle gezeigt hatte und demgemäfs nur sehr 
wenige Keime, in dem Exsudate aber ungemein zahlreiche Leu- 
kozyten aufwies. Wie der vorhergehende Versuch zeigt, waren 

1) Meerschweinchen II, 8. 174. 



uiyitized by Google 



Von Dr. Edmund Weil. 



179 



durch 8 Stunden keine Bazillen in der Bauchhöhle angetreten. 
Der Grand hierfür kann entweder der sein, dafs die Zahl der 
eingespritxten Keime eine sehr geringe war oder der, dafs die 
nukssenhaft miteingeapritsten lebenden Lenkotyten, die ans einem 
immunen Here atammten, die Vennehrang der Bakterien fQr 
einige Standen aufgehalten haben. Nach 24 Stunden Ändert 
aich jedoch der Befand, indem aich die Bakterien in der Bauch- 
hohle vermehren und die Vermehrung derselben bis lum Tode 
des Tieres anhftlt. Die hinterherige Vermehrung, die immunen 
Tiere keinen Sehaden bringt, bedeutet fflr ein normales Tier 
den Tod. Diesem Versuche entnimmt man also, dafs die Bak- 
terien au sich im immunen Tier keine Veränderung erleiden, 
denn sie sind in (jeriogster Menge befähigt, ein normales Tier 
zu töten. Nur der Zustand des aggressinimnnnien Tieres mufs 
ein anderer geworden sein, um sich der lebenden Bakterien 
zu erweliren. Dieser Umstand, der für den Mechanismus der 
Aggressinimmunität von grofser Bed* umug zu sein scheint, und 
weiterer Untersuchungen bedarf, zeigt auch, dafs sich die Aggressni- 
incununität prinzipiell von der bakteriziden oder antitoxischen 
Immunität unterscheidet. Bei diesen beiden Arten der Immunität 
bedeutet eine Nichtzerstöning der Bakterien oder eine Nicht» 
paralysierang des Giftes ein Verhängnis für das Tier. 

Konnten wir durch eine frühere Untersuchung mit dem 
Exsudate infisterter Tiere, aus dem die lebenden Bakterien voll- 
ständig und zum gröfsten Teile auch die toten entlemt sind, 
bei Hühnercholera aktive Immunitftt ersielen, so zeigen diese 
Untersuchungen, dafs es gelang, durch Steigerong derselben im 
Blute dieser Tiere spezifisch wirkende Schutzstoffe au&ufinden. 
Drei von den hier verwendeten Kaninchen, von denen das 
Immunseram stammt, hatten, um ihre aktive Immunität zu 
prtlfen, eine Infektion durehgc macht, hatten also einmal lebende 
Bazillen bekommen. Des theoretischen Interesses halber wurde 
Kaninchen VII nie infiziert, war also nur mit sterilisiertem 
Exsudat behandelt und nie mit lebenden Bazillen, und trotzdem 
wirkt sein Serum, wie ja zu erwarten war, in demselben Mafse 
schützend. Dasselbe gilt auch, wie noch nicht abgeschlosäene 



180 Die echütsenden Ei^eniduiften des Blatot von Httbnerdiolaratieren. 

Untorsnoliungen gezeigt haben» für Schweineseuche. Die Mit- 
wirkung lebender Bazillen erscheint also für diese Immunität 
nicht unbedingt ndtig. Wir kommen noch auf diesen Punkt 
zurttok. In diesem Jahre erschien Ton Wassermann und 
Oitron eine Arbeit, in welcher sich die Verfasser mit der lo- 
kalen Immunität der Gewebe belassen. Dabei erörtern sie 
auch die Frage» dafs es bei fielen Mikrooiganismen nicht gelingt, 
durch Behandlung mit toten Bakterien, welche zur Erseugnng 
der bakterisiden Immunitat hinreichen, Immunität su erzielen, 
und dies mifslingt, wie die Autoren meinen, gerade bei jenen 
Mikroorganismsn, wdche die Tiere spontan infideren, welche 
für die betreffende Tierspezies homolog sind ; hierzu ist unbedingt 
die Einführung lebender Mikroorganismen nötig, selbst auf die 
schonendste Weise abgetötete siiui vollkommen wirkungslos 

Tatsächlich sind die Methoden, welche zur Erzeugung der 
bakteriziden Immunität führen, allen jenen Bakterien gegenüber 
machtlos, welche nicht befähigt sind, im Tierkörper bakterizide 
Stoffe zu bilden. Und gerade auf Grund der Erkenntnis von 
der unzureichenden Wirkung der bakteriziden Innnunititt ist die 
Aggressintheorie entstanden, welche die Schwierigkeiten, welche 
für die bakterizide Immunität unüberwindliche waren, über- 
wunden hat. V oges war der erste, der bei der hämorrhagischen 
Septikämie die vollständige Nutzlosigkeit der Behandluug mit 
toten Bakterien einsehen mufste, obgleich gerade hier von 
Pasteur schon der richtige Weg gezeigt war. Sobernheim 
spricht sich bei Milzbrand dahin aus, data es bisher nicht ge- 
lungen ist, durch tote Mflzbrandbazillen oder durch chemische 
Produkte derselben Immunität zu erzeugen, und Wassermann 
und Citren präzisieren diesen Standpunkt dahin, dafs sie meinen, 
dafs gerade jenen Mikroorganismen gegenüber, welche die Tiers 
spontan infizieren, die Methoden der bakteriziden Immunität 
machtlos sind. Unserer Ansicht sind das alle echte Parasiten, 
wie hämorrhagische Septikämie und Milzbrand. Wir stimmen 
mit Wassermann und Citron vollkommen darin Überein, 
dafs, wenn man Immunität mit Bakterien erzeugen will, man sie 
lebend einführen mufs; denn diese vermelu-en sich im Tier* 
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kCrper, eneugen Aggressin, welches die Immmiitftt bewiikt. 
Das sind tote Bakterien nie imstande. Der Wert der Aggressin- 
theorie liegt darin, dafs sie erkannt liat, dal's Krankheit und 
Tod sowohl, als auch hnmuintät, an gewisse Eigeuschaften der 
Krankheitserreger, an die aggressiven, unbedingt gebunden sind, 
und dafs es genügt, diese in das zu immunisierende Tier hinein- 
zubringen. Und der grofso Vorteil, den die Aggrebsiuiheone 
den praktischen Immunisierungsinethoden gebracht hat, liegt 
darin, dafs sie das Aggressin von den lobpnden Rakterien troTint, 
so dafs die Immunisierung mit einer sterilen, gröfstenteils, wie 
bei Hühnercholera, Schweineseuche and Milzbrand vollkommen 
ungiftigen Flüssigkeit vorgenommen wird. Die Gefahr, die die 
Einführung lebender Bakterien mit sich bringt, wie Impfverluste 
oder Infektion gesunder Tiera, ist dabei vollständig ausgeschlossen. 
Die dadmch erzeugte Immanitftt ist eine hohe und dauernde und 
trotsdem lassen die Gevebssftfto dieser Tiere» — es mufs hier 
auf alle nach der Richtung hin publisierten Arbeiten verwiesen 
werden» — meistenteils keine bakteriziden Eigenschaften erkennen. 
Und gerade diejenigen Mikroorganismen, welche die Tiere spontan 
infisieren, wie HOhnerchoIera und Milzbrand» denen gegenüber 
die Methoden der bakteriziden Immunität versagen, zeigen in- 
folge ihrer starken Aggressivität die besten Resultate. Wir 
führen zwar nicht lebende Bakterien ein, sondern das Produkt, 
welches das Leben der Bakterien im Kdrper anlacht, das 
Aggressin, und den allgemeinen Gesetzen folgend bildet der 
Organismus einen Gegenk(trper, welcher die Aggressivität der 
Bakterien, ihre unbegrenzte Vermehningsffthigkeit zunichte macht, 
und darin besteht das Wesen dieser Tnnnunitiit. 

Für eine hohe und dauernde aktive Imniunitftt reicht die 
Behandlung mit sterilem Exsudat vollkommen aus, auch erreicht 
rlnM Bluts(Tum diosor Tiere einen starken Schutz, wenn die 
Immunität nur mit sterilem Exsudat hochgetrieben ist. Da aber 
durch die Sterilisiorung des Exsudates die Aggressivität doch 
abgeschwächt wird, und da, wie wir aus bereits erwähnten Ver- 
suchen wissen, eine Abschwächung der Aggressivität audi eine 
Abschwächung der Immunität bedeutet, so wird man, um ein 
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hochwertiges Serum su erlangen, schlielslich den Tieren unm> 
ftndertes Ezeadat einführen, flelbetveretfindlich erst dann, wenn 
die aktive Immonitat eine entsprechend hohe ist, was bei Mfli- 
brand von Bai 1 schon durchgeftthrt wurde. Bei Hfihnercholera 

wurde des theoretischen Interesses halber davon abgesehen, und 

werden diese Umstände erst bei Schweinesenche, worüber in 
näciister Zeit berichtet werden wird, in BeüucIiL gezogen 



Nach AbschlofB dieser Arbeit erschien von Wassermann und Citron 
tln% Pablikation in dar Beatscben meii»iiii«dien VocboiKbrift, in weleber 
sieb die beiden Aatof«n gegen die BedeututiK' rmp. Deutung dar Von Ball 

entdeckten Aggrefssine wenden. Von der ]< n Aggressinen snpponierten 
Wirkung greifen die Autoren nur eine heraus, nämlich die Infektions- 
befOrderuug derselben. Wenn es gelingt, meinen die Verfasser, im Vereine 
mit den Bakterien anfeerhnlb des lebenden Körpers Substanten tn er^ 

zengen, weldne die Infelction begOnstigen, so hatten die A^gre^Bine ihre 
Bedeufnnp verloren. Derartige J^nbstanzen erxengen sie anfserhalb de« Tier- 
körpers durch Hehandlung von Flüssigkeiten mit Bakterien. Auf dieselbe 
Art und Wei»« kuuuien nach Pfeiffer und i'^iedberger im normalen 
Seram Stolle aafftnden» welche die Bakteriolyse in der Mee»cbweindien> 
baucbböhle aufheben. Die völlige Bedeutungslosigkeit letzterer ffir die 
Aggressine konnte aber Bnil in einer im Archiv für Hygiene erHciiienenen 
Arbeit nachweisen. .\i)^caehen davon, dafs nirgends behauptet wurde, 
dafä die Aggressine auBscbliefslich im Tierkörper gebildet werden, dais 
eich im Gegenteil Bai! bemObte, sie ancb an fa erhalb des TieritOrpen 
aufsaflnden, um Sicherheit zu erlangen, dafs es Sekretloosprodakte der 
Bakterien sind, geht aus den Versuchen von Wassermann und Citron 
nicht init Bestimmtheit hervor, ob die Tiere der Infektion, der furtuch reitenden 
Vermehrung der Bakterien erlegen »ind. Es ist aber immerhin möglich, dafs 
▼erechiedene Subetanaen eine oder die andere Wirkungsweise gemebiaain 
haben können. Denn andere lägenachalten der Aggreiaine ala die Infektiona* 
he^;nnsti,.,'nng, wie T.ahilität, Leukozytenheoinnussung, die sich, wie aus noch 
nicht verötfentlichten Versuchen mit Sulitiün, fsngar in der Eprouvette nach- 
weisen lassen etc. haben die Verfasser nicht in den Rahmen ihrer Unt^ 
andrangen gezogen. Übrigens aind auraeit gana analoge Vennidke im hiesigen 
Inatitute im Gange, wie die üntersachongen ftber aggreaaiTe Eigenadiaflen 
junger Bouillonkulturen von Bail (siehe Salus, Wiener klin. Wochenwlirift, 
1905, Nr. 25), und nur der Beginn der Fommerferien setzte der Vollendung 
derselben ein Ziel. Was jedoch die Aggretteinimmunitat betrifft, von der 
Waseermann und Citron behaupten, dafki dieaelbe auf ein&diere und 
viel billigere Weise durch die ron ihnen hergestellten, angeblich den 
Aggref^ninen analogen Präparaten errielt werden kann, so moDl daran doch 
entschieden geaweifelt werden. Abgesehen davon, dafs die AggreaainimmnniUU 
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nidit aaf bakteciiideii Bigraadiaften d«r GewolMillte beralit, voraaf imaua 
Ungewiwen ward«, wu aber der Fall aein mOTste, wenn Baktetienleibee- 

sabatanzen die TTrsache davon wären, so wurde mit Aggressinen gerade bei 
den InfektionBerregern Immouit&t erzielt, wo die Methoden mit toten Bukteriea 
oder Bakterieuleibesbestandteilen anztireichend sind. 80 bei Milzbrand, 
8ehweiiieaeaebe und Hllhiierdiolera, wo gerade, wie in dieeer Arbeit «dion 
erwlhnt» Wassermanii and Citren angeben, dafo mit totMi Baktnien* 
demnach wohl ebensowenig mit den von ihnen hergoatelUen »künstlichen 
Aggressinen« nichts auszurichten ist VolUwommen sicher gelingt dies jedoch, 
wie auch diese Arbeit beweist, mit Aggresainen, die aus dem lebenden 
Organismae gewonnen An6. 

Herr Frofessor Bail, der sorxeit abwesend ist, wird gelegentlich öeUist 
auf die Fragen, die Waaaermann und Oitron bertihren, znrQckkommen. 
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über Uämolyse im Ees^eusglas und im TierkOrper. 

Von 

Dr. Oskar R. Ton WoiiBChheim, 

I. AMisttntao MD loitttate. 

(Aua dem Hygietiischen IiiBtitate der k. k. Universitttt lausbruck. Vorstand 

Prof. A. Lüde.) 

Einleitung. 

Bis vor wenigen Jahren war man gewohnt, den Begriff der 
Bakterientoxine einfach so zu fassen, dafs wir unter Toxin ganz 
aUgemein eine giftige Substanz verstanden, welche durch ihre 
deletftre Wirlcung auf den tierischen Organismus ausgezeichnet 
war. Den eingehenden Arbeiten derjenigen Forscher, welche 
sich zur Aufgabe gemacht hatten, die Wirkungen der Bakterien- 
toxine auf einzelne Elemente des tierischen KOrpers, zunächst 
das Blut, zu studieren, haben wir die Erkenntnis zu danken, 
dafs in den Toxinen mancher Bakterien Giftanteile sich nach- 
weisen lassen, welche eine spezielle Wirkung auf gewisse geformte 
Teile des Blutes ausüben, so sind die BakteriobAmolysine jene 
Toxinkomponenten, welche die Eigenschaft bedtzen, Blutzöllen 
in vitro zu vernichten. 

i^ie Mehrzahl der heute vorlicj^eiKlen Arbeiten befafst sich 
mit den sowohl von pathogenen als aucli von nicht pathogenen 
Mikroorganismen produzierten IIäniol\ siueu, welche Erytbrozyten 
zu lösen pflegen. Aufser diesen kennen wir auch ein Gift, das 
imstande ist, Leukozyten zu veruichteu, das »Leukozidiu«. 

AmUt f. Hygi»a». Bd. UV. 18 
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normaler Tiere starke TeDdene zur LOsnng gezeigt hatte. Es 
war ja Ton vornherein durchaus nicht auszuscbliefeen, dafs nicht 
vielleicht beim lebenden infizierten Tiere wfthrend des Verlaufes 
des Krankheitsprozesses von selten der beteiKgten Mikrooiganis- 
men Hämolysin produziert und von den Erythrozyten gebunden 
wtirde, doch war ja damit keineswegs gesagt, dafs auch die 
Lösung der Blutzellen sofort erfuli^ ii müsse. Wir wissen ja, 
dais im Reai^eiisgliisversuch imch erfolgter Bindung des Lysins 
durch die roteu Blutk()r{jeicbeu erst eine gewisse Latenzzeit ver- 
streicht, ehe die Blutkörperchen ihr Hämoglobiu abzugeben 
pflegen. 

Ähnliche Verluiltiiisse waren ja auch für das lebende Tier 
als möglich anzunehmen; durch Bakteriolysin geschädigte iMvthro- 
zyten konnten erst nach einiger Zeit in Lösung gehen und wir 
mufsteu also bestrebt sein, eine Versuchsanordnung zu trefiFen, 
welche es uns ermöglicht, gleichzeitig entnommene Blutproben 
zu verschiedenen Zeiten auf deu Austritt von U&moglobin ins 
Serum zu untersuchen, um, im Sinne von Schür gesprochen, 
eine NacblOsung, die Nachhämolyse, konstatieren zu können. 

Unter Erfüllung aller dieser Postulats glauben wir eine 
möglichst bequeme und auch leicht den Regeln aseptischen Ar- 
bdtens entsprechende Methodik eingeschlagen zu haben. Wir 
verwendeten zu den periodischen Blutentnahmen möglichst dttnnCf 
wenig Blut fassende Glaskapillaren in U form in einer Länge von 
ca. 8 cm bei einer Lichte von 1 mm. Es ist wichtige darauf zu 
sehen, dafs stets KapiUaren von gleichem Querschnitt angefertigt 
werden. Indem wir eine Anzahl dieser Ki^illaren sofort nach 
der Entnahme (vgl. weiter unten), andere erst nach beliebigen 
Zeiten zentrifugierten, erreichten wir unseren Zweck in einfacher 
Weise, indem wir in den sofort zentrifugierten Proben eine etwa 
bestehende lliunoglubinämie nachweisen, iu den gelagerten Köhr- 
chen eine etwa später erfolgte Lösung, die Nachhämolyse, kon- 
statieren konnten. 

\'()ruiitersuchungeii an normalen, nicht iaüzierlen Tiereu 
sollten uns zuniUlist eventuelle Fehlerquelleu aufdecken. 

Da kamen zwei Momente iu Betracht. 
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Einmal die Frage nach der normalen Färbung der Blutsera 
der verschiedenen Tirrspezies, ferner das Verhalten der normalen 
Blute mit Hinsicht aul den Begriff der spontaueu aseptischen 
Hämolyse (v. Limbeck, Nolf, Schur). 

Die normalen Sera verschiedener Tiere veilinlten sich auch 
verschieden, was ilire Farbe anbelangt, eine bekannte Tatsache, 
welche aber bei Heranziehunor der Serumfarbe 7A\ Schlufefolge- 
rungen aus Fnrbenänderungcn neues Interesse gewinnen mufste. 
Unter Verwendung unseres Kapillareiuyps besitzen das Kanin- 
chen, der Hund, die Katze ein fast farbloses Serum, das Meer- 
schweinchen zeigt meist einen Stich ins Gelbe, doch kommen 
hier auch farblose Sera vor. Beim Huhne fanden wir als Regel 
farbloses Serum, nur ein einziges Tier xeigte aus nicht festzu- 
stellender Ursache eine ölgelbe Färbung und wurde nicht zum 
Versuche ▼erwendet Bei der Taube seigteu die normalen Sera 
ein schwankendes Verhalten. Wir sahen solche, die fast farblos 
waren, neben dunkelgelben und bräunlichgelben. AlterBUute^ 
schiede schienen uns da eine Rolle xu spielen. 

Wenn wir nun der spontanen aseptischen Hämolyse unsere 
Aufmerksamkeit ein wenig xuwenden, so erfahren wir, dafs schon 
V. Limbeck (^} angibt, dafs normalerweise Blutkörperchen in 
isotonischen Kochsalzlösungen nach längerer Zeit der Auflösung 
anheimfallen. Nolf (*^) erwähnt die Autolyse der roten Blut- 
körperchen. 

Schur (l. c) hat sich mit dem Studium dieser Tatsache 
experimentell eingehender befafst und nachgewiesen, dafs nach 
einer mehrtägigen Frist Blutkörperchen des Kaninchens in ste- 
rilen isotonischen Koehsal/.lösnn^en sich lösen, dafs wir also mit 
der Existenz einer >asej)tis( hen sfiontanen Hämolyse« 7ä\ rechnen 
haben. Wir mufsten also auch nntersuelien, inwieweit diese *>ben 
erwähnten sozusagen physiologisc^lion Figensehaften der roten 
Blutzellen unsere Versuchsanordnung tangieren könnten, und dies 
war ja um so wichtiger, als die eben erwähnten Forscher die 
Blutkörperchen in isotonischen Kochsaliilösungen beobachteten, 
während bei unserer Untersacimngsmethode die Erythrozyten ja 
in ihrem eigenen Serum aufbewahrt werden mufsten. Schur 
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hat doB ferneren gezeigt, dafs bei der Spontanhftmolyse die Tem* 

peratur von grofsem Einflüsse sei. Bei niedriger Temperatur 
konnte der genannte Autor nach fünf Tagen noch keine be- 
deutende L(isung konstatieren. Es gaben da 8 Tropfen Kaninehen- 
blut in 0,S5*^/j, Koclisalzlösung (Bestimmung mit dem Hämometer 
von Fleisch 1) nur Werte < 10 Fleischl^rade, nach 8 Tagen erst 
110 Fleisch!. Wurden die Versuche bei einer 1 < m] eratiir von 
32" R angestellt, so ergaben sich, verglichen mit den bei Zitnmer- 
temjieratur gehaltenen Proben, bedeutende Unterschiede hinsicht- 
lich der Lösung zugunsten der höheren Temperatur. So erhielt 
Schur hei Zimraerteniperatur nach 3 Tagen Werte < 10, bei 
32^ R jedoch schon nach 24 Stunden eine Fleischlsahl < 35, 
nach 2 Tagen von 70, nach 3 Tagen war Bchon ToUst&ndige 
LOeang eingetreten. 

FQr unsere Versuche war da zonAchst zn ermitteln, inner' 
halb welcher Zeit normale Blutarten eventuell so viel Hftmoglobin 
in das Serum austreten liefsen, dafs wir durch die aseptische 
spontane H&molyse (als Nachhämolyse) in der Auffassung patho- 
logischer Effekte 2U Irrtämem hätten geführt werden können. 

Wir liefsen also normale Blutproben in unseren Kapillaren 
lagern und verglichen von 2Seit zu Zeit die Farbe des Serums 
der nun erst zentrifugierten ROhrcben mit der Semmfarbe der 
jenigen, welche sofort nach der Entnahme zentrifugiert worden 
waren. Man erh&tt da verschiedene Resultate, je nach der Her- 
Spezies, aber auch individuelle Schwankungen kommen vor. 

Vor allem mufs aber in technischer Hinsicht bei der Blut- 
entnalnne in äufserst vorsichtiger Weise vorgegangen werden, 
will man sich nicht von vornherein eines Versuchsfehlers schuldig 
machen. Nicht jeder l>eobacliter. der mit defibriniertem Blute 
zu arbeiten hat, ist sich vielleicht dessen genügend bewufst, und 
erst kürzlich hat Löwit(^') wiederum darauf aufmerksam gemacht, 
wie vorsichtig man beim Schüttehi des geronnenen Blutes vor- 
gehen mufs, will man das Serum möglichst frei von Blutfarbstoff 
erhalten. Je nachdem wir das Delibnnieren mit mehr oder 
weniger energischen Schüttelbewegungen vornehmen, können wir 
konstatieren, dafs das Serum einen mehr oder minder rötlichen 
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Farbenton annimmt, da dwnk Traumen offenbar Eiythrozyten der- 
mafseu Iftdiert werden, daTs sie ihren Blntfarbstoff austreten 
lassen. Starkes Quetschen u. dgl kann auch bei unserer Technik 
der Blutentnahme einen gleich unerwünschten Einflufs ausfiben. 

Wir eröffneten, meist an Kaninchen experimentierend, durch 
einen senkrecht zur Längsachse des Kaninchenohres geführten, 
das Ohr durehtrennenden 1 cm langen Schnitt die am Rande 
verlaiifendeTi Gefäfse. Für jede neue Blutentnahme wurde 
parallel der alten Entiiahmestcllo ein neuer Kinschnitt gemacht. 
Beim Huhn entnahmen wir das Blut aus dem Kamme, bei der 
Taube aus der Flügelvene. Hund und Katze geben beim Ein- 
stich in das Ohr reichlich Blut; bei Meerschweinchen kann man 
durch Abtrennen kleiner Kandpartien der Ohreu genügende Blut- 
mengen erhalten, doch eignen sieh diese Tiere wegen ihrer Klein- 
heit und der geringen Angriffspunkte für die Blutentnahme nicht 
2U Versuchen, die sich über ein paar Tage erstrecken uud zahl* 
reiche Abnahmen erfordern. 

Manchmal, allerdings seltener, konnten wir, trotzdem wir 
uns hinsichtlich unserer Behutsamkeit keinen Vorwurf zu machen 
hatten, einen stärkeren Stach ins Rötliche bei einer Serumprobe 
konstatieren, während andere gleichzeitig entnommene und mit 
derselben zentrifugierte Proben farblos waren; daran trogen viel* 
leicht manche besonders empfindliche Eiythrozyten die Schuld, 
wir konnten wenigstens eine andere Erklärung hierfür nicht 
finden. Aber diese Fälle sind doch so selten, zudem so leicht 
als »Versuchsfehlerc zu erkennen, dafs sie nicht vermocht haben, 
einen Grund gegen die Verläfslichkeit unserer Methode zu bilden. 
Aufserdem schOtzt ja eine sogleich wiederholte Entnahme und 
der Vergleich mehrerer JEtöhrchen genügend vor Irrtum. Am 
besten verwendet man solche Tiere gar nicht, die bei der Blut- 
kontrolle, welche unbedingt an jedem Tiere auszuführen ist, ehe 
man es in <len \'ersuch einstellt, in dem Beohacliter das Gefühl der 
Unsicherheit aufkommen htssen. Ebeuüo hat man Tiere, die bei 
der Serumkontrolle eine von der Norm abweichende Farbe des 
.Serums zeigen z. B. kanariengelb statt farblos beim Huhne oder 
Kaninchen unbedingt auszuscblieiäeii. 
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Aber nicht nur die Sera sind in ihrer noimalen Farbe ver* 
schieden, auch die Exythrozyten verschiedener Tiere differieren 
in ihrem Verhalten bezflglich der normalen spontanen Hämolyse 
im eigenen Serum. 

Ein gutes Beispiel ist das nonnale Hundeblut Lftfst man 
mit solchem Blute gefüllte Kapillaren bei Zimmertemperatur liegen, 
80 kann man oft schon nach wenigen, immer aber nach Verlauf 
von 18—24 Stunden sehen, dafs das beim Zentrifugieren abge- 
schiedene Serum dunkelbraun, braunrot, ja weinrot gefärbt ist, 
Ausnabiuen sind äufserst selten. Es ist also beim Hundeblut 
gchoii zu einer Zeit die siiontuuc aseptisclie Hämolyse eingetreten, 
zu welcher die Sera anderer Tiere (Kaninchen, Katze, Huhn) 
noch ohne nennenswerte Färbung sind. 

Dieses Verhalten des normalen Hundebiutes schliefst seine 
Verwertung, was die Naciüiäinolyse anbelangt, natürlich völlig aus. 

Tabelle I zeigt das Verhalten normaler Sera, die zu ver- 
schiedenen Zeiten nach der Entnahme zentrifuglert Würden. 

(biehe TabeUe I auf Seite 193.) 

Wir bezeichnen in unseren Tabellen unter Anwendung der 
Ka]>illarröhrchenmethode mit Hämolyse (H) die Lösung von 
Blutkörperchen, welche in den nicht länger als 30 Minuten nach 
der aus dem lebenden oder toten Tiere erfolgten Entnahme sen- 
trifugierten Röhrchen konstatiert wurde. Als Nachh&molyse 
(NH) beseichnen wir demgemftTs jede mmoljrse, welche bei erst 
spftter (über 30 Minuten) sentrifugierten Proben konstatiert wurde. 
Hier wäre su bemerken, dafis — besondere Fälle natttrlich aus- 
genommen — im allgemeinen die Blutproben sur Bestimmung 
der Hämolyse bis xu SO Minuten bei Zimmertempeiatur liegen 
gelassen wurden, um den Geiinnungsprozefs ablaufen su lassen. 
Besonden bei den dem lebenden Tiere entnommenen Proben 
ist dies von Vorteil. Zentrifuglert man unmittelbar nach der 
Entnahme, so gerinnt das Fibrin ober den abgesetzten Blutkörper- 
chen zu einer trüben glasigen Masse, welche die Beurteilung der 
Serumfarbe aufserordentlich erschwert. Die Zeit von 3Ö Minuten 
ist meist (Ausnahmen hei Streptokokkeninfektionen) nicht lange 
genug, um eine !N ach hämolyse auch bei pathologischen Blut- 
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proben schou eintreten zu lassen, doch ist sie das Maximam an 

Verzögerung bei Feststellung des Farbentones der frischen Sera, 
liei Sektionen wird man gut tun, Proben auch sofort /ax /-entri- 
fugieren. Findet man bei am lebenden Tiere gemachten Ent- 
nahmen nach 30 Minuten l^otfiirbung des Serums, so ist es rat- 
sam s( inrt eine neue Probe zu entnehmen und sogleich zu zen- 
trifugiereu. 

Tabelle I. 

Farbe des Serums normaler Tiere za verschiedenen Zeiten (aseptische 

Bpontanbimolyae). 
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Der Gerinnungsprozefs wird durch Aufenthalt im Thermo- 
staten (37 ° C) beschleunigt, doch möchten wir dieses Verfahren 
nicht empfehlen. 

1) Nach 40 Standen rOtllchbraon» nach 64 Standen rottwaun. 

Nach 40 Stunden leichler Stich ine Brilnnliche« nach 72 Standen 
gelbbrianUcb. 
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Dafs natürlich darauf ta sehen ist, dafs Verunreinigungen 
bei der Blutentnahme vennieden werden, bedarf kaum der Er- 
wähnung. Wir haben aber, um die Gefahr möglicher Bakterien- 
beimengung richtig einschätxen su können, zu wiederholten Malen 
normalen Kaninchen ohne Wahrung aseptischer Maßnahmen mit 
nicht sterilisierten Kapillaren Blut entnommen, auch Hautschup- 
pen und Haare dem Blute zugesetzt, ohne einen Unterschied im 
Vergleiche mit aseptischen Proben wahrnehmen zu können. 

Nicht unerwähnt bleibe auch, dafs die verwendete Glaasorte 
sorgfältig auf ihre Brauchbarkeit zu prOfen ist. 

Unsere Beoba('htung."57eit der entnommenen Proben erstreckte 
sich meist auf mehrere Tage, doch haben wir bei Konstatierung 
unserer m den Tabellen verzeichneten Kesviltate — wenn nicht 
uusdrücklicli anders nngegoben ist — für die Nachbämolyse nnr 
die Zeit von 24 Stunden in Betracht gezogen. Unsere Erfahrung 
lehrte, dafs innerhalb dieser Zeit nennenswerte Grade von asep- 
tischer Spontauhämolyse nicht aufzutreten pflegen, anderseits 
aber dieser Zeitraum genügt, um das Eintreten oder Ausbleiben 
der Nachbämolyse festzustellen. Normales Kuninchenserum zeigte 
sich nach 24 Stunden meist ebenso farblos wie die Proben, welche 
sofort nach der Entnahme zentrifugiert wurden ; allerdings finden 
wir, wie schon erwähnt, mitunter Tiere, deren Sera nach 24 Stun- 
den einen leichten Stich ins Bräunliche zeigen, eine deuüich 
bemerkbare Farbenschwankung, die wir wohl auf ausgetretenen 
Blutfarbstoff zu beziehen haben werden. Es dürften ja normaler- 
weise gewifs innerhalb von 24 Stunden Blutkörperchen spontan 
zugrunde gehen, doch ist diese durch Austritt des Hämoglobins 
bewirkte Färbung des Serums immerhin seltener und dann auch 
relativ noch so mäfsig, dafs sie für unsere Beurteilung nicht von 
Bedeutung sein kann, zumal ja alle Beobachtungen diesmal nur 
mit unbewaffnetem Auge gemacht werden inufsten und vorsich- 
tigerweise nur auffallend starke Verfärbungen des Serums ver- 
wertet wurden. Bei einiger Erfahrung und Übung wird man 
nicht leicht fJefahr laufen, innerhalb der Greozen normaler 
Schwankungen pathologische Prozesse zu sehen. 
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Als Gnindsats fOr 190861*0 Unterauehangen wurde aufgestellt, 
erst solche Farbentöne für pathologisch zu nehmen, die stärker 
sind als der stärkste bei normalem I^lute innerhalb von 24 Stun- 
den jemals beobachtete Karbentoii. Die Feststellung von Zahlen 
hfttte für uns da eine grofse Erleichterung bedeutet, leider steht 
uns zurzeit kein Apparat, welcher uns in dieser Hinsicht hätte 
von Nutzen sein können, zur Verfügung. Für unsere, ja nicht 
in quantitativer, sondern nur rein prinzipieller Richtung ange- 
stellten Untersnchnngen erwies sich ein bald erreichtes Mafs von 
Übung im Auseinanderhalten der Farbenintensitäten der Sera als 
durchaus genügend, um so mehr, als das Übersehen einer aus- 
gesprochenen Hämoglobinämie (Hftmolyse) völlig unmöglich ist. 

Viel eher ist schon ein Fehler nach unten hin, natürlich in 
Hinsicht auf die Nachhämolyse mOglich, itisoferu als wir viel- 
leicht schon pathologische FarbentOue des Serums noch fftr nor^ 
malerweise mögliche ansehen konnten. Aber es kommt nicht 
darauf an, gewissermafsen die Schwelle swischen normaler und 
pathologischer NachblUnolyse %n bestimmen, es ist in prinzipieller 
Hinsicht vollständig interesselos« ob diese Schwelle tiefer oder 
hoher liegt; der Fehler aber, einen schon schwach pathologischen 
Effekt noch fQr normales Verhalten zu nehmen, w8re in unseren 
Versuchen höchstens zeitlich ins Gewicht gefallen, da bei Ver^ 
kennung der einen Blutprobe die nächste Blutentnahme uns ja 
deutlich genug orientieren konnte. Ein Auffassen von normal 
möglichen Serumfärbungen als pathologisch aber hätte einen 
tadelnswerten Fehler bezüglich der Deutung unserer Versuchs- 
resultate bedingt. 

Jedes Tier, das zur Blutiintersnehun«; nach erfolgter Infektion 
dienen soll, ist /Aniächst daraufhin zu untersuchen, ol) 

1. die Farbe seines Serums der normalen Farbe seiner Tier- 
spezies entspricht, 

2. ob sein Blut l)ezüglich der spontanen aseptischen Hüniolyse 
sich so verhält, dafs das Serum nach 24 stündigem Lagern 
der Biut|>robp gegenüber der Farbe, die das Serum bei so- 
fort nach erfolgter Entoabme ausgeführter Zentrifugierung 
aufwies, keinen nennenswerten Farbenunterschied zeigt. 
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Abweichen von der normalen Farbe kann durch Krankheita- 
piozesBe (z. B. Iktems) bedingt sein, eine innerhalb von 24 Stun* 
den anftieteude stärkere Lösnng der Blutkörperchen im Serum 
etwa als Eigenschaft einer Spezies (Hund) kann hinsichtlicb der 
Nachhämolyse zu groben Irrtümern verleiten. 

So haben wir einmal bei dieser Vorprüfung eines Kanin* 
chens eine ziemlich starke Hämoglobinftmie gefanden. Erhebungen 
ergaben, dafs das Tier, am Versuefastage von auswärts zur Stadt 
gebracht, einen inehrstündi^^e» Aufenthalt in einem Korbe auf 
offenem Schhtteii bei eiiiei l emperatur von —19*^ R (in der Stadt) 
hinter sich gehabt hatte. Am nächsten Tage war keine Hämo- 
globiniinn'e mehr zu konstatieren, das Tier verhielt sicli durchaus 
noruial. Wir setzten dann eiij anderes Kaninchen der herrschen- 
den Temjteratur von enngen Minusgraden durch — 4 Stunden 
aus, ohne jedocli eine Hänioglobinäniie zu erzielen und verfolgten 
(lies(\s aufserbalb uuseres Programmes liegende Thema nicht 
weiter. 

Zeigt sich bei der Vorprüfung das Tier brauchbar, so wird 
es infiziert und dann zu verschiedenen Zeiten Blut entnommen 
(vgl. oben). Das gewonnene Blut wird aus dem blutenden Ge- 
fäfse direkt in unsere sterilen U förmigen Kapillaren eiufliefsen 
gelassen, dann wird nach erfolgter Gerinnung der inzwischen 
formierte Blutfaden ausgezogen und die ROhrchen zentrifugiert. 

Wir entnehmen, wenn nicht beBondere Umstände mehr e^ 
heischen, jedesmal 4 Kapillaren. Zwei werden sofort — bzw. 
innerhalb von SO Minuten — zentrifugiert, zwei werden gefflllt 
liegen gelassen und nicht später als höchstens 24 Stunden nach 
der Entnahme der Zentrilugierung unterworfen. Erstere Proben 
zeigen nun eine etwa bestehende Hämoglobinämie (beim leben* 
den oder eben verendeten 'Here) an, letztere dienen uns zum 
Nachweise einer eventuellen Nachhämolyse. 

Es ist hier wohl angezeigt, auf den ßegriü der Hämoglobiu* 
ämie etwas näher einzugehen. 

Kach den allgemein gültigen Anschauungen der Kliniker, 
die ja prakn^di zuniichst interessant sind, verstehen wir unter 
Uämoglobiuämie das Auftreten von gelöstem Hämogiobm im 
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Blute. Die Methoden, welche von kliniacher Seite (Vierordt, 
Jaksch) lur KonstAtierung dieser Krankheitaerscheinang 
angegeben werden, bestehen darin, daljB man das dem Kranken 
mittels SchrOpfkopfes entnommene Blut 24 Standen im Eis- 
schranke stehen läfst und das nach dieser Zeit abgesetzte Seram 
rubinrot verfärbt findet. Wir sind, wie aus unseren in der Folge 
raitgeteilten Protokollen ersichtlich sein wiid, heutzutage nicht 
mehr berechtigt, aus einer Beobachtung, die solange nach der 
erfolgten Blutentnahme gemacht wird, einen siclieren Scblufs 
darauf zu ziehen, dafs zur Zeit der Entnahm© schon gelöstos 
Hämoglobin im Blute gokreist hätte. Es kann der Fall sein, 
aber es niufs durchaus niclit so sein. Die herkömmliche 
Methode dor Konstatierung einer Hämoglobinämie ist durchaus 
zu verwerfeD, wenn sie allgemeine Gültigkeit beanspruchen will, 
sie mag in manchen Fällen vielleicht richtige Resultate ergeben, 
bei Infektionskrankheiten ist sie nicht brauchbar, weil nach 
unseren Untersuchungen Blutsera infizierter Tiere, die, sofort 
nach der Entnahme sentrifugiert, normale Färbung zeigen, schon 
nach wenigen Stunden rOtlich, ja weinrot sein können. Es war da 
also im lebenden Blute noch kein Hämoglobin in nennenswerten 
Mengen ausgetreten und keine Hämoglobinämie vorhanden 
gewesen; vielleicht war aber intra vitam eine Schädigung der 
Blutkörperchen schon da, welche sich dann aufserhalb des leben- 
den Körpers in der Lösung der Erythrozyten und Rotfärbung des 
Serums manifestierte. Wir möchten also den Begriff Hämo- 
globinämie fernerhin so aufgefafst wissen, dafs derselbe anzeigt, 
dafs eine dem lebenden Individuum oder sofort nach dem Tode 
entnommene, und möglichst sofort, längstens aber innerhalb von 
30 Minuten zentrifugierte Blutprobe eine Rotfärbung des Serums 
ergiebt. Finden wir also im Kadaver bei der etwa einige Stun- 
den poat mortem vorgenommenen Öektion s Hämogl<»l>iniimie*, 
so müssen wir richtig sagen, es sei »Hämolyse.i Haben wir 
eine Probe sof(jrt /.oiitrifiigiort und keine Liisung konstatiert, 
finden aber bei gleich/Aitig entnommenen aljer erst später zentri- 
fugierten Proben daini iiamolyse, so bezeichnen wir diesen Vor- 
gang als Nachhämolyse, ebenso wenn sich in Parallelprobeu von 
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solchen» die bei der Entnahme {z, B. sehr bald, aber nicht un> 
mittelbar nach dem Tode) einen geringen Grad von HAmolyse 
geeeigt hatten, eine deutliche Zunahme der F&rbuugaintendtftt 
nachweiaen l&Tst. 

Wir waren, um zu klaren Resultaten in unseren Versuchen 
zu kommen, genötigt, den Tod der Versuchstiere abzuwarten und 
unmittelbar nach erfolgtem Tode die Sektion der Tiere und so- 
fort die Blutunterstichung vorzunehmen. So landen wir, dafs 
bei lAmtlichen Intektionsversuchen, mit Ausnahme der Milz> 
brandinfektionen und gewissen FftUen von Staphylokokkeninfek« 
tionen eine Hämoglobinämie (Hämolyse intra vitam) im ailge* 
meinen nicht bestanden hat, da wir bei den sofort nach dem 
Tode L'nliioimneiien liluti'iüben das Serum normal Iui;dLu. In 
dieser Hinsicht ist in unserer seinerzeit über day gleiche Thema 
erfolgten vorläufigen Mitteilung Vi der in herkömmlicher Weise 
angewendete ßegrüT IJanioglobinämie insliebuiidere dort in 
Hämolyse zu korrigieren, wo wir (8. 1119) sagen »von anderen 
Bakterienarien konnten wir konstatieren, dafs Ilühnercholera- 
bakterien l)eini Kam'nchen [6 Falle) durchaus Hämoglobinämie 
vom Typus serum purpureum zu erzeugen imstande waren. c 
Wir hatten ja bei den Sektionen der Tiere, die etwa in der 
Nacht verendet waren» > Hämoglobinämie« konstatiert, aber das 
Abwarten des Todes und die sofortige Untersuchung des Blutes, 
ein Verfahren , das zur theoretischen Begriffsfurmierung sich 
als unerl&fslich herausstellte, zeigte uns später, dafs diese tHämo- 
globinftmie« nur als U&molyse, genauer als Nacbb&molyae auf- 
gefaßt werden darf. 

Um nochmals kurz zusammenzufassen: Die intra vitam oder 
sogleich nach dem Tode mit einwandsfreier Methode 8iche^ 
gestellte Hilmolyse ist Hämoglobinämie, die einige Zeit nach 
dem Tode erhobene »Hämoglobinämie c im bisher üblichen Shme 
ist absolut genommen als Hämolyse, bzw. wenn man dem Um> 
Stande Rechnung trägt, dafs zur Zeit des Eintrittes des Todes 
keine oder eine quantitativ geringere Hämoglobinämie vorhanden 
war, als Nachhäniolyse aufzufassen. 

ly Münchner med. Wucbenschrift» IW3. 
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Wir wollen nicht behaupten, dafs das in Lehrbüchern noch 
atehengebliebene Verfahren zur Konstatierung von Hämoglobin* 
&mie beate noch allgeinein übhch sei, die moderne Zentrifuge 
wird wohl damit anfgeiftumt haben, aber die Methoden weiden in 
den Lehrbflcfaem weiter geführt und der alte Begriff der Hftmo- 
globinftmie ist erhalten geblieben. 

Der Kliniker und der pathologische Anatom werden wohl nur 
selten in die Lage kommen, sofort nach dem Tode die Sektion 
vornehmen zu können, es werden daher unsere Untersuchungen, 
was die Befunde bei eben eingetretenem Tode anbelangt, am 
Menschen schwer ausführbar sein. Doch wird man auch für 
die menschliche Pathologie an dem Unterschiede zwischen 
Hämoglobinäraie und Nachhiinmlyse festhalten müssen. Viel- 
leicht bringt Ulis auch die Zukunft eiuo feinere Methode, die 
die Menge gelösten Blutfarbstoffes quantitativ zu bestimmen ge< 
stattet. 

Vor liesprechung der einzelnen Infektionen wäre noch ül>ei' 
einige Erfahrunjien Mitteilung zu machen, die hinsichthch all- 
gemeiner Fragen auä dem Gebiete der Hämolyse nicht ohne 
Interesse sein dürften. 

I. Über die Schidfgiing der Erytliroeyten Im TterkVrper als 
Folg« der ElnTerMbnng Ton in Tttro erzeugtem Bakterlo* 
hSmolysln. ther Blndiug Ton Himolysln im Tterk9r|ier und 

im Reagensglas* 

Versuche mit Staphylotysin am Kaninchen. 

Es ist ein strenges Postulat der Ehriichscfaen Theorie, dals 
ein Bakteriohämolysin sur Entfaltung seiner Wirksamkeit an die 
roten Blutsellen gebunden werde, dafs also die baptophore Gruppe 
des Lysins die Verankerung an das Blutkörperchen bewerkstellige, 
während dann nach Ablauf einer gewissen Zeit die toxophore 
Gruppe durch Auflösen des Blutkörperchens bsw. nach Ehrlich 
durch Erwirken der Durchlftssigkeit der diffusionsverhindeniden 
Membran — Diskoplasma Ehrliehs ihre Wirksamkeit 
äufsert. 
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Es war für uqs oatürlich wichtig, «ich über diese Frage 
ezperimeDtell am Tiere orieDÜert zu sein, einmal weil ja die 
Reagenaglaevenucbe, an deoen diese Frage studiert worden ist, 
nicht auch unbedingte Gültigkeit fflr die kompilierten VerhBlt- 
nisse im TierkOiper hahen mflssen, dann aber auch, weil diese 
Frage von Wichtigkeit fflr die Au&usung unserer Injektions- 
▼SMUche ist, die Literatur aber eine genflgende Orientierung nicht 
2U bieten vermag. 

Es hat zwar Schur (a. a.O.)i um gans allgemein su konstatieren, 
ob die Injektion von Hämolysin bei Kaninchen eine die Erythro« 
syten sdiädigende Wirkung ausübe, einige Versuche in dieser 
Bicbtung angestellt. Schur hat drei Kaninchen subkutan 
Staphylolysin injiziert und die Tiere nach 1, 2 bzw. 4 Tagen 
enlbluiet, von den Blutmengen sterile AufscbwemnmugLn in 
isotouischen Kochsalzlösungen angelegt und die Versuchsröhrchen 
neben den entsprechenden mit normalem Blute beschickten Kon- 
trollen ira Brutofen bei 30" aufbewahrt. Es zeigte nun nur das 
Blut jenes Tieres, welches nach Ablauf von 2 Tagen entblutet 
wordeu war, eine deutliche Lösung, während das Blut der beiden 
anderen Tiere sich wie noraialea Blut verhielt. Die Lösung im 
Rengensglas trat erst nach 2tägigem Verweilen im Brutschranke 
in Erscheinung. Die Reaktion verlief also sehr langsam. Be- 
züglich der beiden anderen n^ativ ausgefallenen Versuche kann 
man zur BridKrung annehmen, daf^ vielleicht bei dem nach 
24 Stunden getöteten Kaninchen die Wirkuugszeit des Lysins 
SU kurz bemessen gewesen sei, heim anderen (4 Tsge) ist die 
Möglichkeit vorhanden, dafs eine erfolgte Schädigung schon 
wieder ausgeglichen worden war. 

Wir benutzten deshalb zum Studium dieser Frage den Weg, 
den Tieren das Lysin direkt in die Blutbahn zu injizieren. 
Um deutliche Resultate zu erhalten, verwendeten wir auch 
gröfsere Mengen Lysins (30 ccm) als Schur (0,5 com). 

Wir injizierten einem Kaninchen SO ccm eines ßtaphylolysius 
von Titer Lo < 0,0125, Lc = 0,4 ccm, zentripetal in die rechte 
Vena jugularis. 10 Minuten nach beendeter Operation wurde 
das Tier aus der linken Art. ourotis eutblutti, das Blut vorsichtig 
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defibriniert, sodann in mehrere Böhrchen su je 8 ocm 0,86 pros. 
Kocfaealzlöeung je em Tropfen des Blotes eingebracht, die 
Rdbroben 2 Standen bei 87« 0 gehalten, in der KAlte anfbe- 
wahrt und nach 24 Stunden das Beenltat notiert. Eine gleiche 
Ansaht yon P^ben wurde ohne Brutofenaufentbalt von yoni- 
hexein in der Efllte gehalten, beiden Venuchen die entspre« 
cfaenden Kontrollen beigegeben. Äuberdem wurde aktiyee und 
inaktives Serum des injizierten Tieres auf seine eventuelle 
Ldenngafllbigkeit gegenüber NonnalkanineheuUut geprüft. Tab. II 
macht das Resultat ersichtlich. 
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Dieser nur zur UrieutieruDg angestellte Versuch zeigt uns 
deutlich, dafs durch die Injektion von Staphylolysiu im Gefäfs- 
System eines Kaninchens die roten ßlutzellen derart alteriert 
waren, dafs sie der Auflösung anheimfallen. 

Als wir kurz darauf denselben Versuch unter denselben 
Bedingungen wiederholten, zeigte das Blut dee »Lysinkaninchensc 
in isotonischer EocbsalilOsung nach 24 Stunden noch keine 
Losung; erst nach weiteren 24 Stunden Aufenthalts bei Zimmer- 
temperatur konnten wir in den ROhrchen deutliche Botfärbung 
der Flüssigkeit (»Euppec) konstatieren. Das defibrinierte Blut 
aber des Lysinkaniuchens, das über Nacht in der Eftlte aufbe- 
wahrt worden war, zeigte eine intensive Hftmolyse, das abge- 
setste Serum war purpurrot. • Es war auffallend, dab das ge- 
sehftdigte Blut in seinem eigenen Serum schon nach lelatiT 
kurzer Zeit selbst bei geriuger Temperatur (ca. 10*^ C) der Auf- 
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lOsung anliamgefalleii war, wfthreikd ia dem nach der ftblichen 
Technik mit demselben Blate aogastellten Vennohe ent naeb 
ungefiUir 48 Stunden eine nennenswerte LOsung eintrat 

Verschiedene GrQnde konnten die Schuld daran tragen. £s 
konnte die starke LOsung im eigenen Semm dadurch erkifttfoar 
sein, dab ja hier eine im Verfafiltnis viel grorsere Ansahl von 
geschttdigten Erythrozyten in der Flttssigkeit suspendiert ist, eine 
Annahme, durch die in einfacher Weise die gröisere Menge aus- 
getretenen Hämoglobins ihre Erklärung findet. Im Reagensglas 
kommen ja auf 2 ccm isotonische Kochsalzlösung, also auf 
40 Tropfen ein Tropfen Blut (1:40). Das Verhältnis von Blut- 
körperchen zum Herum stellt sich im defibrinierten Blute des 
Kaninchens nach Abderhalden (12) wie 372,1:627,9 also un- 
gefähr wie 1 ; 1,68. 

Anderseits konnte ja das Serum des Lysinkaiiinchens an 
und für sich ein besseres Lösungsmittel überhaupt, auch viel- 
leicht deshalb sein, weil in demselben möglicherweise noch eine 
grol'se Menge des injizierten Lysins vorhanden gewesen sein 
konnte, welche dann beim Stehen noch zur Geltung kam. Wenn 
auch im oben zitierten orientierenden Versuche das aktive Serum 
des Lysinkaninchens Normalkaninchenblut nicht gelöst hatte, so 
hielten wir es doch nicht für überflüssig, der Frage genauer 
nachzugehen, ob im Serum eines mit Lysin intraTcnOs injisierten 
Kaninchens ungebundenes Lysin noch vorhanden sein kOnne. 

Theoretisch konnten wir diesen Einwand ni<dit für gut fun- 
diert halten. Denn ebenso wie wir vom Lysin verlanget daTs 
es elektiv (wenigstens nach dem heutigen Stande unserer Eenntp 
nisse) an die roten Blutsellen verankert werde, so müssen wir 
theoretisch fordern, dafs so lange kein freies Lysin im Serum 
sich befinden dürfe, als noch mit Lysin nidit abgesftttigts 
Erythrosyten vorhanden sind. Erst aber wenn die Menge des 
injisierten Lysins die Aufnahmsfähigkeit, den Bindungswert der 
Erythrozyten überstiege, dürften wir erwarten, freies, ungebun- 
denes Lysin im 8eruni zu hnden, natürlich sofern Lysin nicht 
etwa auch von anderen Körperzellen gebundea werden kann. 
Über letzteren Fall sind uns zurzeit aber noch keine Beobach- 
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tangen bekannt und wollen wir diese Möglichkeit yorderhand 

nicht weiter in Betracht ziehen. 

Wir hatten also zu prüfen, ob das Serum eines Kaninchens, 
dem Lysin in die Blutbahn eiugebnichi wurde, gegenüber normalem 
Kanincheublut eine lösende Wirkung besitze. Die zu injizierende 
lA'sinmenge ist natürlich so zu wählen, dafs ihr anstitriertes 
liaiiiolj^tisches Vermögen kleiner ist als die voraussichtliche 
Binduugsfähigkeit, welche die Blutmeoge des Veraachstieres 
repräsentiert. 

Km Kaninchen von 1720 g erhält .'50 ocm Staphylolysin vorn Titer 0,4 
= Tx in die rechte V. jagularis 20 Minuten nach Beendigung der Operation 
wird daa Tier aus der linken A. carotis entblutet^ das Blut detibriniert und 
teils aar Semmgewinnimg, teils som LOsnngsversacbe Terwendst. 

W'ie wir aus den folgenden Tabellen ersehen, hatte in der 
Tat das Serum des Ly^inkanincheua auf normale Kaninclien- 
erytbrozyten keine iusende Wirkung ausgeübt, während das 
Lysinblut in isotonischer KochsalzlüsunL'; sieh löste, also bewies, 
dafs die Bindung des Lysins an die Erythrozyten erfolgt war. 
Freies Lysin im Serum war also nicht vorhanden gewesen. 

Tabelle HL 

8 ccm Lyainserum aktiv 4- normales Eaninchenblut 0 

S cem Lyrtnssram aktiT Lyrinbint -f~ 

Secm Lysinserum aktiv. Farbenkontrolle. 

2 ccm T.ysir.HPrnm inaktiv -f- normales Kaaincbenblot • 

2 ccm Ly»iD8«ruin inaktiv -|~ Lysinblut -|- 

2 ccm Lydnserom inaktiv. FarbenkontroUe. 

2 ccm fionnales EanincheDsenmi I aktiv -)- nonnides Kanincbenblnt II 9 

9 ccm normales Kaninchenserum I aktiv -j- Lysinblut -|- 

2 ccm iionTi;<!es Kaninchenserutn I aktiv. Farbenkontrolle. 

2 ccm nurmules Kanincheneerom I inaktiv 4- normaleu Kanincbcubiut Ii 0 

2 ccm normales Kaninchenserum I inaktiv Lysinblut 

S ccm nonnales Kanindiensenun I inaküv. Faibenkontn^le. 

3 ccm 0,B5pro2. NaCl I^suDg normiJee Kaninchenblut I 0 

2 ccm 0,S5prn7. NaCl-Lösung normales Kaninchenblnt U . . . . 0 
Scan O^äöpros. NaCl-Lösung + Lysinblut -4* 

Lyainsenun: Senun des mit Staphylolysin injisierten 

Kaniuchens. 
LTsinblnt: Uni dasstfban. 
-{-'. Lasnng. 
9 t Keine Lösung. 

14* 
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Tabelle IV. 

Iifl^mng dw LyslnblutCH in i^jtoni'-v brr K oi-hsa1z1ö8Ung. JB«stimmD]i( mit 

Hpm UilinnmetiT iiarh Flripchl. 



0,85prot.NACl- 
liOsniis ocm j 


Zugosetita Tropfen- 
Mihi d«s Uotas | 


mmomvter- 
nhlen 


2 
2 

2 i 

2 

2 


1 1 
8 

5 ! 
10 

3 Tropfen nonuales, 
i BInt 1 


982 
3844 

4035 
7780 
keine IXtauog 



Die Hämometerzuiilen sind mg Hämoglobin in lOUO ccm. 



Man könnte nun einwenden, dafs in Tabelle III eine Lösung 
der normalen Knniiichenerythrozyten im Lysinseruni <leshalb 
nicht erfolgt sei, weil das Lysin durch Mischung mit dem Blute 
des Versuchstieres eine derartige Verdünnung erfahren habe, dafs 
eine lytische Wirkung schon aus diesem Grunde ausgeblieben 
wftre. Eine einfache Hechnang wird nun zeigen, dafs der Ein* 
wand nichtig sei. 

Das verwendete Kaninchen wog 1720 g. Nach den An- 
gaben der Physiologie beträgt die Blutmenge des Kaninchens ^/n 
seines KOrpergewidites. Unser Versuchstier hatte also 90 g Blut 
besessen. Zu diesen 90 g» die wir der Einfachheit halber glevdi 
90 ccm setsen wollen, kamen 30 ccm injiziertes Lysin Tom Titrs 
ho = 0,4 ccm. Wir hatten also eine Flflssigkeitsmenge yon 
120 ccm und wollen ganz davon absehen, dafs dieselbe gewils 
durch regulatorische Vorgänge von selten des Oiganismus ver 
mindert worden war. Die 120 ccm enthielten SO ocm Lysin, 
also im ccm 0,25 oder in 2 ccm der im Versuch Terwendeten 
Menge von Serum 0,5 com Lysin. Da nun der Titer unseres 
Lysins Lc = 0,4 war, also 0,4 ccm unseres Lysins einen Tropfen 
Kaninchenblutes komplett löste, so müfsteii ja doch 2 ccm Serum 
mit einem ausgerechneten Gehalte von 0,t> ccm Lyisin. aLso noch 
mehr als L, gewils eine lytische Wirkung gehabt hüben, wenn 
ebeu noch freies Lysin in der Mischung vorhanden gewesen wäre. 
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Wir ktonen also mit Fug und Recht atmehmen, dalb im Serum 

kein freies Lysin vorhanden gewesen sei, ohne dafe eine Ver> 

Uünnung für die ausbleibende Lösung verantwortlich zu machen 
gewesen wäre. 

Als wir mm gesehen hatten, dafs im Tiorkürper die voll- 
stÄndige Bindung des Lysins in Äufserst prompter Weise vor sich 
gehe, wollten wir noch feststellen, wie sich denn die Bindungs- 
verhällnisse in vitro stellen mögen, demi wir wissen ja seit den 
Versuchen von Madaen mit dem Tetanolysin, dafs der Nachweis 
einer solchen Bindung zu gelingen pflegt. Hier war gleichfalls 
das theoretische Postulat aufrechtzuerhalten, dafs bei ent- 
sprechender Bindung von selten der Blutkörperchen die nach 
dem Zentrifugieren abgesetzte Flüssigkeit, das Absorbat, keine 
losende Wirkung mehr auf rote Blutsellen ausüben dürfe. Be- 
dient man sich bei solchen Bindungsversuchen nicht der Methode 
von Sachs {"% so ist es mitunter unvermeidUdi, dafs info^ 
bereits eingetretSDer Lyse eine Rotf&rbuug des Absorbats eintritt, 
weiche uns dann bei der Auswertung des LOsungsvermOgens 
natürlich hindernd in den Weg tritt Um da die LOsungskraft 
des Absorbates einwandsfrei feststellen su kOnnen, siebt man sich 
genötigt, zunächst die H&roometerzahlen des Absorbates in den 
dem wirklichen Versuche entsprechenden V^flnnungen, natfirlich 
ohne Blutxusatz, festsustellen. Stellt man dann den Versuch mit 
dem Absorbate und Blutkörperchen an (je ein Tropfen Blut in 
jedes Röhrchen) und bestimmt nun die Hämometerzahlen der 
einzelnen Röhrchen, so mufs ein Steigen der Zahlen im Absorbat- 
versuch zugunsten eingetretener Lösung sprechen, uns also an- 
zeigen, dafs unser Absorbat eben nicht frei von Lysiu gewesen 
ist. Differieren die Hfimometerzahlen des V^ersuches nicht 
wesentlich gegenüber den Zahlen des Absorbates, .so kann man 
anuehjiien, dafs eine voUstÄndige Bindung des Lysins stattge- 
funden habe. Sciiwankungen von 10 (iraden heim F leise h Ischen 
Hämometer liegen wohl innerhalb der möglichen Fehlergrenzen 
und sind erst Differenzen über 10 von Bedeutung. Wir kamen 
gar nicht in die Lage, diese Erfahrung praktisch verwerten zu 
können, da in unseren Versuchen die geringste mefsbare Differenz 
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zwisdieD Ahsorbatsahl und der im Veisuehe eriiobenen Zahl 17 
betrug. 

Von Wichtigkeit ist, bei solchen Vennchen darauf zu sehen, 
dafs dem Lysin eine solche Blutmenge su^»etxt wird, dafs dem 
Titer des Lysins entsprechend ein Oberschufs an Blut Torhanden 
sein muls. Wenn wir z. B. (Tab. V Versnob I) 9 com eines 

Lysins vom Titer 0,4 = Le abs&ttigen wollen, so müssen wir 

9 

theoretisch den Lösungswert der 9 com mit mindestens 77-7- also 22,& 

Tropfen bereohnen, da ja 0,4 com des Lysins einen Tropfen 
Blut komplett su lOsen vermögen. Wenn wir nun statt 22,5 etwa 
50 — 60 Tropfeu Kaniuchenblut zusetzen, so können wir wohl 

annehmen, dafs ein Überschiifs von Blut vürlianden sei. Die 
folgenden Tabellen registrieren die unter verschiedenen Bedin- 
gungen angestellten drei Bindungsversuche. 

Tabelle V. Venoch L 

9 rem Staphylolyain vom Titer 0,4 = Lc 2,8 ccm = 56 Tropfen Kaninchen- 
blut werden bei Zimmerten! T»erntnr eemiurbt und '2\ Std bei lü"^ C gehalten. 
Absorbat dankebrot. Gewöhalicho IVclmik der Auswertang eines Lysins. 
Die Hlmonetenahleii geben tu Wiedel mg Hämoglobin in 1000 ecm der 

BlatlOsiuig enthalten waren. 



Absorbat- 
tuenge in j 
2 oem 


0,85 proz 
Na Cl-LOsuag 
in 3 ecm 


HflnioujeterzHhleu 

vor j nach 
1 dem VerBDche 


Zunahme des 
Hämoglobin- 
gehaltea in V« 


1,00 


1,00 


4425 


4612 


4 


0,60 


1,40 


3000 


3802 


37 


0,40 


1,60 


2113 


9460 


16 


0,20 


1,80 


914 


j 1613 


76 


0,10 


1,00 


537 


759 


41 






259 


I 422 


62 


0,0125 


^ 1.9Ö7 


< 9G 


1 <96 
1 





(Siehe Tabelle VI und VU aof 8. 207.) 



Wenn wir die Resultate der vorstehenden Ventiehe Über- 
blicken, so konstatieren wir als allen gemeinsam die Tatsache, 
dafs in keinem derselben eine vollständige' Bindung des Lysins 
an die im Übersclmfs zugesetzten Blutmengen erfolgt war, nach- 
dem ja immer das Absorbat auf Zusatz von i Tropfen Blut hin 
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Tabelle VI. Venaeb IL 

90 ecm Btephylolyiin Tom Tf ter 0,4 = Lc werden ait 150 Tropfen ss 7^ ocm 

Kaninchenblut gemischt und 80 Minuten bei 37" C pehaltm 
Ab6orbat porponrot. Gewöhnliche Technik der Auswertung eines Lysins. 



Abaorbat- 1 


0,86 prm. 


HüraometerKahlen 


Zunehme des 
Hämoglobin- 
geheltes in V» 


menfe in 

3 cetn ' 


Na Cl-LöBung 
in 2 ccm 


▼or 1 nacb 
j don Vertnehe 


0^ 


1.3 


8400 


4770 


87 




1.4 


3690 


4192 ■ 


13 


0.4 ' 


1,6 


1 2460 


3285 


88 




[ 1.8 


951 


2245 


186 


0,16 1 


1,86 1 


1 816 


2386 


182 


0,10 j 


1,90 


, €91 


1684 


122 


0,05 


1,95 


1 326 


624 


91 


0,025 


1,975 


250 


374 


; 49 


0.0125 1 


1,9875 


[ <96 


298 


1 



Tabelle vn. Yenuch m. 

16 ccm Stapbytolyiin vom TUer 0,4 =s Lc and 6 ecm = 100 Tropfen Kuiin* 

chenblut werden gesondert, l", Std. bei 37* C vorppwflrmt, dann vereinigt 
and weitere 3 Std. bei 37« C gehalten. Absorbat rubinrot. FlQssigkeifc steril. 



Absorbat* 


0,86 prOB. \ 


Hftmometersahlen 


( 


Zani^me de« 


menge in 


NaCMiOsnng 


vor 


nach 


1 


Hftmoglobin 


3 ocm 


in 2 ccm | 


dem Venndie 


i 


gehaltes in % 


2 I 


e 1 


3422 


8114 




28 


1 1 


1 i 


1326 


1956 




47 


0.8 




1000 


1384 




38 


0,6 1 


1.4 ' 


615 


920 




49 


0.4 


1,6 


471 


1080 




129 


0,2 


1.8 1 


172 


711 


i 

1 


313 


0,1 


1.9 


<96 


616 






0.05 


1,95 ! 


<96 


259 


i 




0,025 


1,975 


< 96 


< 96 






0,0125 


1,987 


<96 


<96 


1 





ansteigende Iläiiiometer7.ahlen zeigt, also das Absorbat noch Bin- 
dnngs- und Lüsungüvennogen besafs. Weiiu wir schon l>ei Versuch I 
( Tab. V) a priori nicht angenommen hatten, dafs bei der niedrigen 
Temperatur eine volLstiindige l*>indunfj: erfolgen werde, auch noch 
zugeben wollen, dafs in Versucii 11 (Tab. VI ) die Zeit von 30 Min. 
nicht lange genug bemessen gewesen wäre, um deo gewüuschten 
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Effekt zu erzielen, so mufste uns doch in hohem Mafse befrem- 
den, dafs auch die in Versuch III (Tab. VII) angewandten Zeiten: 
eineinlialbstündigea Vorwärmen, dann Verweilen der Mischung 
durch 3 Stunden bei 37° C nicht genOgt hatten, um eine voll» 
ständige Bindung su enieien. 

Ziehen wir non in Betracht» daTs nach unseren weiter oben 
mitgeteilten Erfahrungen im Tierkdrper sicher 80 Minuten, ja auch 
schon 10 Minuten nach vollendeter intravasaler Injektion des nicht 
vorgewärmten Lysins die Bindung vollzogen war, so mflssen wir 
zugeben, dafs ^e Reagensglasversuche dem Tierversuch gegen- 
über ein recht kümmerliches Surrogat bedeuten; wenn aber im 
Tierkörper etwa noch andere Zellenelemente eine Affinität für 
Bakteriolysine besiteen sollten, so würde dieser Umstand erst 
recht einen Vergleich zwischen Reagensglas- und Tierversuch 
verbieten müssen. 

IL Ober die Wiifciuig des Staphylolyrins im TlerkViper bei 
subkataner, Intraperltonealer oder IntmveiiVser Etnverlelbvug . 

Im vorigen Abschnitte haben wir den Nachweis erbracht, 
dafs man nach iiUravenöser Injekiiun von Stapbylolysin eine 
Lösung des Blutes des vergifteten Kaninchens sowohl in seinem 
eigenen al^ auch im Serum der homologen Tierart beobachten 
könne, sowie dafs eine Lösung zum Unterschiede von normalem 
Kaninchenblut auch in isotonischer Kochsalzlösung erfolge. Wir 
konnten zeigen, dafs die Bindung zwischen Lysin und Erythro- 
zyten im Tierkörper in weitaus vollkommenerer Weise zu be- 
wirken und nachzuweisen sei als im Reagensglasversuch. Aber 
unsere Versuchsanordnung mufste es mit sich bringen, das ver 
giftete Tier zu entbluten, und somit wurde es uns unmOg^ch, den 
zeitlichen Verlauf einer solchen Vergiftung in ihrer Einwirkung 
auf das Blut zu studieren. Diese Lücke auszufüllen sind die 
folgenden Versuche berufen. 

Wir bedienten uns hierbei unserer Kapillarmetbode, welche 
sich aufs beste bewährte und vor allem in den Versuchen sobOn 
zur Darstellung bringt, wie wichtig es ist, die Konstatierung der 
Nachbämolyse zur Beobachtung heranzuziehen, da uns ohne 
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diesen Behelf mancher wertvolle Aufschliib verboigen bleiben 
wOide (vgl Nr. 178 u. 198). 

Wir injizierten den Kaninchen das Stapbylolysin sunfichat 
snbkutan. Daa Aoftreten einer Hämoglobinftmie wurde bei diesem 
Vorgehen nicht beobachtet (vgl. Tab. YIII u. IX). Die Proben, 
welche sofort nach der Entnahme zentrifugiert worden waren, 
Helsen ausnahmslos eine Iläniolyse vermissen, jedoch zeigten 
viele Proben deutliche a c ti h a m o 1 y s e. Die Beeinflussung der 
roten ßlutzellen ist durch mehrere Tage hindurch deutlich wahr- 
nehmbar, in Tabelle VIII ist am 4. Tage, in Tabelle IX am 
7. Tag© noch Nachhämolyse /,u beobachten. Bei der zweiten 
Injektion bei Nr. 178 wird keine Schftdigu!?g der Erythrozyten 
mehr wahrnehmbar, das Tier ist offenbar bereits immun geworden. 

Tabelle VIII. 
Kaninchen Nr. 193. Subkutane Injektion von Staphylolysin. 



f >f?tnm 


G«wicht 1 


Zeit 




■ 1 IT !'. n t II :i 1 1 n H- 


16. III. 04 

Injektion 
12h 30' 


1172 ! 


Kontrolle 
4^ 


16 III 


1087 


lOti 30' 


17. ilL j 


995 , 


Uli 30' 


18. lU. 1 


loor. 


11h 15* 


19. m. 


1045 


11h 15' 


21. in. h 


1080 


10h 



ü " I! 

I! NH 



— lojektiuu von 10 ccm Staphylo- 
~ li lysin. ßteph. 88 vom TItra 
Lo < 0,02, Ix: swiMlien 0,2 
+ I und 0,06. Infilu-at. KtHaoui, 
+ Schorf. Heilung. 



u '1 

(Siehe Tabelle IX »nf Beite SlO.) 

Anders wiederum liegen die Veifafiltniese bei intraperitonealer 

Einverleibung des Lysins. Hier sehen wir in jedem der beiden 

mit^'eteilten Fülle überhaupt nur je einmal eine Schädigung der 
Erythrozyten zum Ausdruck kommen und zwar als Xachiiaiiiu- 
lyse wie bei der subkutanen Applikation. Die eine Beobachtung 
(Nr. 194) ist einwandsfrei, bezüglich dor nndfroi) (Nr. 177) sagt 
uns schon das Zeichen dafs die ilauioly.^e durchaus nicht 
von zweifelloser Intensität gewesen ist. Im Gegensatze zu den 
subkutan injizierten Tieren trat hier das Manifestwerden der 
öch&diguug in beiden Fällen schon am Tage nach der Injektion 
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auf. Dann aber konnte keine Lösung mehr beobachtet wefden. 
Bei Nr. 177 trat auf eine «weite Injektion hin der Tod ein. Bei 
der Sektion fanden wir das Serum durch Hftmog^obin gefftibt. 
Diese Hftmolyaei die in der Folge keine VecBtürkung in ihrer 
Intensität erfuhr, war quantitativ sur Zeit, als wir das Tier sezierten, 
bereits abgelaufen. 



Ta 

liaaiuobea Nr. IW, Sabkotane 



belle IX. 

Injektion von Staphylolyain. Immnnitat 





Zeit 


Gewicbt 








Datum 












der Eotoabfne 




».L 04 


Kontrolle 


1575 1 






1. Injektion 10 com Btapliylo- 


I. Injektion 


13b 90" 








lyiin. Stapb. 88 vom Tiktt 


12ii 15' 


41» 30' 








Lo < 0,08, Lc swlMbenC^ 


■2:\. I. 


121' lö- 


i5or. ! 






lind Ol. 


•J;'), 1, 


III" HO- 


14:5(1 


— t 
« 


+ 


2 Ta^^e oacii der Injektiou 


2G. I. 




1375 ' 


1 




beginnende Nekvoee der 


27. I. ' 


m KV 


1810 


1 




InJektfoneiteUe, Oemufea' 


S9. L 


12h i: 


1144 






TT.-ilnnf, 


11. in. oi 


Kontrolle 


1380 






II. Injektion 7 cem Staphylo» 


II. Injektion 


&i 15' 


i 

! 






lysin. SUph. 88. 'ntre Lo 


Ih 15' 






1 

i 


< 0.02, fjt twisehen 0^ 


12. III 




1 3.'V2 ' 




i - 


nn.i 0,0<;. 


i:t. III 


r>ii 


1322 






Keioe Reaktion an dar 


14. Iii. 


Hb 


1382 




i _ 


In jektioneetelle. OeiingeO^ 


16. m. 




1385 




1 - 


wicbteabnahme^ die eeboii 
Am 3 Tage ftosgegUohaa 

erecbetnt. 



Tebelle X. 

Kanindien Nr. 194. IntraperiloneAle Injektion von ßtaphylolyrin. 



Datum 


Zeit der 
Entnahme 




' " II 
NH r 

L 


14.1U.04 


1 Kontrolle 




li 


Injektion 


12h 15' 






12h 


Ih 




- 1 




6h 30' 


- 




15. III. 


11h 30' 




+ ■ 


16. m. < 


12b 30^ 






17. ni. 


m 







Anfangsgewicht 1B60 g, erhftlt 10 ccm 
Filtrat eiiu-r 11 Tage alten Bouillon- 
kultur Stamm Staph. 88, Titre Lo 
anter 0,02, Lc swiscben 0,2 and 0,06; 
nimmt stetig ab and wird am 15. IV. 
bei einem Qewicbt von 906 g gelötet. 
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'aniiirlifn Nr 177. Iri(r,LfH_M-jti:ir'.r-:ilt^ Injckl lot, vrni ^tüjiln lolvsin . Toil. 



Datum 



Zeit der 
Entnahme 



H 



NH 



21. I. Ol 
1. Injektion 
am 18b 



22. I. 



23. I. 



Kontrolle 



ISb 15* 

IIb 30' Vm. 
ibac Km. 
iSh lO* 



+ ? 



Anfangsgewicht 975 g. 

L Injektion 10 oem FUtnt einer 18 Ttge 

alten Bonlllonkaltiir Stanun Staph. 6B. 

Titre Lo unter 0,02, Le iwiaäien Ofi 

und 0,1. 

Gewicht sinkt bis zum 30. L auf 870 g, 
steigt dann wieder an. Daa Tier wiegt 
am 11. m. 1107 g. 



11. m. 

n. Injektion 
H> 15' 



Sektion + ! - 



Kontrolle — ^ i U. Injektion 7 oem JFlltrat einer 11 Tage 
i alten BoaiUonkoltur Stamm Staph. 88. 

' Titre Lo anter 0,08, Lc iwiaehen 0,2 

und 0,06. 

5h ifi^ — k — Tod in der Nacht inm 12. IIL Sektion 

am 18. ni. 71» p. m. 

Im Bauchraum hellrotes eerum, in der 
Plpurahöhle viel helles «eröMcs Exsudat, 
im Herzbeutel ebenfalls viel helles Exsu- 
dat mit frischen fibiinOa. Auflagerungen. 
Knltur- Bancbenadat 
Pleuralexsudat 
Hor/.blut 
Leber 



üteril. 



Gftnzlich anders als bei der siibkataDea oder intraperitonealen 
lojektion gestaltet sich die intravenöse Einverleibimg des Lysins. 
Hier tritt entweder eine Hämoglobinftmie oder wenigstens Nach' 
hämolyse schon kurse Zeit nach der Injektion in Erscheinung. 
So bei Nr. 192 schon zehn Büniiten nach der Injektion HSmo- 
globinSmie, Nacbhämolyse bei Nr. 182 nach 15 Minnten. In 
beiden Fällen aber finden wir schon in sehr kurzer Zeit den 
ganzen Prozefs abgelaufen, bei Nr. 182 schon nach 5 Stunden 
das Blut ohne freies llamoglubin, bei Nr. 192 ist dies siclier nach 
7 Stunden der Fall. Da beide Male auch keine Nacbhämolyse 
nachweisbar ist, so können wir annehmen, dafs zu den an- 
gegebenen Zeiten keine ge.schii'litjtcn Erythrozyten mehr kreisten. 

Wie wir bei Nr. 182 selien, hat das Tier auf die zweite intra- 
venöse Injektion kaum mehr reagiert {± K H), nach der dritten In- 
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jektion ist gar kein Eioflub auf die Erythrozyten mehr zu sehen, 
es war Immonitftt eingetreten. 

Tabelle XIL 



Kuiiiicheii Nr. 198. IntnvenMe Injektioii voa SUpbyloljein. 







Zeit der 








Dttnm || Gewicht 


Entnahme 


H 


w n 




1 

12. III. Ü4 




KontiroUe 






Injektion von 7 ccm Staphylo 












lyBin Staph. 88. Titre Lo 










i 


< 0,02, Le iwlMhen 0^ 








+ 




and 0,06. 






!•> 16' 


+ 










4b 45' 




+ 








7b 








18. m. 


1435 


IIb W 








14. in. I 


14» 


IIb 45' 












Tabelle 


XIU. 




KaniDclieii 


Nr. m 


IntraTenOee Injektton von Staphylolyem. Immonitit. 


Datum 


Ge- 


Zeit der 




II 

NH 

II 


wicht 


Entnahme 


H 


29. 1. 04 


1, 1827 


Kontrolle 




1 

i 


I. Injektion 10 ccm Staphylo 


I. Injektion 




12h 06' 






lyein J^taph. 88. Titre I.o 


llbfiO' 


i j 


18b CO" 






< 0,02, Lc = 0,2. 






4b W 








30. I. 


j 1820 


11h 30* 






t 
l 


1. n. 


1S05 


11h :w 








11 HI 


1796 


Kontrolle 






II. Injektion 7 ccm Staphylo- 


II. lujtikUou 


11«« 45' 




+ ? 


Ivfiin Btaph. 88. Titre Lo 


11»» W 


|i 


18h 80' 






< 0,U2, Lc iwiebban 0^ 






5b W 






ond 0,06. 


12. lU. 


1772 


no' 








18. m. 


1800 


llh 30' 








14. III. 


1820 


11h 15' 








2. IV. 


1790 


Kontrolle 




l 


UI. Injektion 10 ccm Supbylo- 


IlLlnjektio 


a 


llh 08' 






lysin Stopb. 88. Titre Lo 


10b Slf 


1 


IIb as' 






< 0,08, Le 0,1. 




1 


Uli r,3' 












2h f,3' 










1 


\ 4b 63' 


1 - 
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Bt scheint tma hier nötig, darauf hinzuweiaen, dafs Meilser 
und Weohsberg {^*) in ihrer noch mehrfach su zitierenden Arbeit 

angeben, dab ihnen die Erzeugung eines Antistapbylolysins am 
besten bei subkutaner Einverleibung gelungen sei; die intra- 
venöse Injektion hätte sich entschieden als unzuverlässiger ge- 
zeigt als jene und nur in einem Falle ist es den Autoren gelungen, 
durch intravenöse Injektion ein »Antitoxin mäfsiger Stärke« zu 
erzeugen, die intra^eritoiuale Immunisierung aber hätte den 
Autoren inelirfach versagt. Letztere Angabe konnten wir nicht 
nachprüfen, da unsere iutraperitoneal injizierten Tiere den ab- 
sichtlich hoch bemessenen Dosen erlagen, während die mit 
gleichen Dosen subkutan und intravenös vorbehandelten Kanin- 
chen nur vorübergehend im Gewicht abfielen und eine voll- 
kommene Immunität erlangten. £inen Unterscliied aber in 
der Stärke der auf dem einen oder anderen der beiden Wege 
erlangten Immunsera konnten wir nicht beobachten, die intrar 
ven<Iae Immuniaierung leistete nicht weniger als die subkutane, 
wie die beiden folgenden Tabellen zeigen mögen. Die Immun* 
8«ra wurden mit den Lysinmengen gemischt, eine Stunde hei 
37* G gehalten, sodann erst jedem Röhrchen ein Tropfen nor^ 
malen Eaninchenblutes zugefügt und nach üblicher Methode 
beobachtet. 

Tabelle XIV. 

Titar des Antistephylolysina des Kaniiicfaens Hr. 178 (eabkataae lojektion). 

Staphylo- 'Antitoxin ' n,R5 pror. [i Lösung' -f 
Ijein n (Serum) ^^yACl LOaang;] keine LOa. tl 



0^ 


0,5 


1 


e 


0,6 ' 


0.4 


1,1 


a 


0,5 


0,3 


1.2 






0,2 , 


1^ 




Ofi 


0.1 ! 


1.4 


8 




0,08 I 


1,5 




0,5 


O,0G 1 


1,5 


+ 


Kontrolle 




1.6 


9 


Kontrolle 


- ■ 


2 


8 
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Tabelle XV. 

Titer de« AntistaphytolyiiiiB dee Kanlndieiia Nr. 182 (jnimmKlee injektioa). 



staphylo- 


Antitoxin 


U,su pro». 


LOBQQg -|- 


\ymn 


1 (Serum) 


LMaOl-liOflung 


1 keine Um, u 


05 


05 


1 ' ' 


' e 






i 1 1 


a 

V 




0,3 


1.2 


0 




0^ 


1,3 


i : 




0.1 


1,4 




0,6 


OfiS 


1.5 


0 


0,5 


; 0.06 


[ 1.6 




0,5 


! 0,05 


1,6 


1 1 


0,5 


1 0,08 


! 1,6 




0^ 


0,01 


1.6 


! + 


0,5 


1 0.005 


1.5 


i + 


Kontrolle 


0.5 


! 0 


Kontrolle — 


1 ' 


1 0 



IIL Über die Beststenz normaler Kanlnehenerythroeyten 

gegenüber Staphylolysin. 

Das Vorhandensein von Antihfimolysin in Dermalen Tie^ 
seris ist eine Ton allen Beobachtern, die über H&molysine ge- 
arbeitet haben, mit groüser Einhelligkeit berichtete Tatsache, 
ebenso wird über grotse Schwankungen im Antihfimolysin kon* 
stant Mitteilmig gemacht. Neisser und Wechsberg (1. c.) haben 
gelegentlich ihrer Untersuchungen über das Staphylotozin natürlich 
auch das Verhalten normaler Erythrozyten (gewaschen und un- 
gewaschen) dem Staphylolysin gegenüber geprüft Sie famden, 
dafs die Empfindlichkeit der genuinen KanincheneiTthrosyten 
sich nicht unterschied von der der gewaschenen. Diese Eigen- 
schaft des normalen Kaninchenblutes, in seinem Serum keinen 
Antikörper gegen das Staphylotoxin zu beherbergen, hatte es zur 
Folge, dafs mit Staphylolysin arbeitende Untersucher mit Vo^ 
liebe lv;uiiuchenblut benutzen, weil man der immerhin zeit- 
raubenden Aufgabe, die roten Blutzellen vor der Verwendung 
waschen und so vom Serum befreien zu müssen, gäozUch üb6^ 
hoben wird. 
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Eine iweHe Venuchsreihe der genannten Forscher zeigte, 
dafs bei Einstellung eines Toxins gegen Blutkörperchen ver- 
schiedener Kaninchen hei gleichem Lc-Wert der Wert für Lo 
sehr vciscliieden hegen kann. Neisser und Wechsberg er- 
klären diese Tatsache damit , dafs ja nicht alle Erythrozyten 
gleich empfindhch gegen das Staphylolysin zu sein brauchen, 
dafs stets eine gewisse Menge von widerstandsfähigeren roten 
Blutzellen vorhanden sei, welche den Wert Lc des Toxins be- 
stimmen, dals aber anderseits sehr empfindiiche Erythrozyten, 
von deren Lösung der Wert Lo abhängt, nicht immer vorhanden 
sein müssen. 

Als vdr ein Staphylolysin, das zur Austitiiening eines Anti^ 
toxi ns bestimmt war, auf seine LOaungsf&bigkeit })rül ton, bemerkten 
wir, dafs in unserem Auswertungsveraueh der Wert Lc überhaapt 
nicht erreicht wurde, was uns umsomebr überraschte, als wir 
unter Einhaltung der gleichen Kultnrbedingungen mit dem be- 
treffenden Staphylokokkenstamme immer einen Wert von Lc 
nicht aber 0,2 erhalten hatten. 

Da wir überhaupt den Verdacht hegten, es kOnne doch vielleicht 
etwa als individuelle Eigenschaft mitunter im Serum der Kaninchen 
ein Antikörper normalerweise vorhanden sein, so hatten wir, wie 
immer bei wichtigeren Versuchen, so auch diesmal den Versuch 
mit gewaschenen und ungewaschenen Erythrozyten vorgenommen. 
Das absolut gleiche Verhalten beider bewies a priori, dafs es 
sich hier hinsichtlich der äufserst geringen \\ irkuug des ver- 
wendeten Lysins keineswegs um eine Herabsetzung der ly tischen 
Kraft desselben durch einen normalerweise im Serum vorhan- 
denen Antikörper handeln könne, und wir vermuten eine ab- 
norme Resistenz der Erythrozyten als Grund der mangelhaften 
Lösung. 

Das Experiment gab uns recht. 

Wir stellten sofort einen zweiten Versuch mit gewaschenen 
Erythrozyten eines zweiten Kaninchens und demselben Lysin an 
und erliielten diesmal einen Wert von Lc < 0,06, während, wie 
oben bemerkt, im anderen Versuche Lc Überhaupt nicht erreicht 
worden war. 
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Tabelle XVL 



Stiinhvlo- 
Ivsin D 

in 3ccm | 


0,85 proz. . ürythroryten Kaninchen I 

Na Gl 1^8. ; ' un- 
in 8 eem ;! «wrwchen j ^^^^.^^^^^^ 


1 

Kanlndieik II 
gewiedMii 


2 


• i 


1 stark roW kleine Linae*) 


rot, nicht agglut. linee 


1 


1 


1 do. 


komplett 


0.8 


1 i 


do. 


do. 


0,6 , 


1»4 1 


do. 


da 


0.4 


1.6 


Bterk rotk grefM Unte 


1 do. 


0.2 , 


1,8 


do. ' 


do. 


0,1 1 


1.9 


do. 


do. 


0,08 




do. 


do. 


0,06 


1^ 1 


do. 


1 dOb 



Dieses Resultat steht in gewaltigem Wideispruohe sur Be- 
hanptang von Neisser und Weohsberg, die sagen, dafs »die 
Blutkörperchen verschiedener Kaninchen bezüglich der Grenze 
komplette Losung erbebliche Schwankungen in ihrer Empfind- 
lichkeit nicht aufwiesen.! Der Abstand der Werte Lc < 0,06 
bei Kaninchen II und Lc auch in lOOpros. Konsentration im 
reinen unverdünnten Staphylolysin bei Kaninchen I tlberhaupt 
nicht erreicht, ist wohl so grofs, dafs die Gültigkeit des Aus- 
spruches von Neisser und Wechsberg feruerhiji nicht mehr 
aufrechterhalten werdou kann. 

Kioe Erklärung für dieses ungleiche \^orhalten des Blutes 
zweier verschiedener Individuen derselben Spezies gegen ein und 
dasselbe Lysin ist niclit so leicht zu gel)en. Wir künn- n nur 
sagen, dafs viele der Blutkörjierchen des Kanincheu-s i euie 
ganz besondere Resistenz besessen haben müssen, n?tch der 
Ehrlichschen Theorie ausgedrückt, dafs vielen Eryliirozyten 
einfach das Vermögen abgegangen sein müsse, Lysin zu binden. 
Den Chemismus dieser Erscheinung aber aufzuklären, wird späte* 
ren Zeiten vorbehalten sein müssen. 

1) Der Aaa'irnck Linse bezieht glich auf die am Boden in Ltneeniorm 
liegenden, meist agguittuierten Blutkörperchen. 
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IT« Über die Resistenz der Brythroeyten mit Staphylolysin 
immunisierter Kanlnelien gegen Staphylolysln. 

Di© auffallende Kesistenz, welche die uormalen Blutkörper- 
chen in Tabelle XVI gezeigt liatton, veranlnfste uns, Unter- 
suchungen darüber anzustellen, ob denn bei immunisierten Tieren 
die Immunität gegen weitere Injektionen von Lysin lediglieh als 
Serum Wirkung aubnfaesen sei, oder ob vielleicht neben der« 
selben auch eine gesteigerte Resistenz der seromfreien £rytbro< 
qrten zu beobachten sein werde. 

Injiziert man normalen Kanindien Staphylotoxin in eine Vene» 
so l^ommt es zur Hämolyse, die sich entweder als fiftmoglobin- 
ämie oder als Nachhimolyse AuiSsert. Wiederholt man nach 
einiger Zeit solche Injektionen, so kommen wir zu dem Resul* 
täte, da& eine Lösung der Erythrocyten nicht mehr stattfindet, 
das Tier ist immun geworden, was die Hämolysxerung seines 
Blutes anbelangt. Das Serum der Immuntiere ist in vitro im* 
Stande, die Wirkung von Staphylolysln auf Erythrocyten zu 
paralysieren und so vor der Auflösung zu schätzen. Solche Ver- 
Buche sind in geuügeader Anzahl gemacht worden, aber über 
das Verhalten der Erythrocyten der immunisierten Tiere sind 
uns Angaben in der Literatur bisher nicht vorgelegen. 

Wir verwendeten zu den entsprechenden Versuchen das 
Blut von zwei Kaninchen, die durch subkutane und durch in- 
travenöse Einverleibung entsprechender Lysinmeugen immuni- 
siert worden waren. Der Antitoxiugelialt der Sera dieser Tiere 
war so grofs, dafs die Einheit dos Serums die Wirkung der zehn- 
fachen Menge Staphylolysins aufzuheben imstande war. Da.s 
defibrinierte Blut der Tiere, bzw. die gewaschenen Erythrocyten 
wurden in der Weise geprüft, wie man einen Auswertungsversuch 
mit einem zu untersuchenden Lysin anstellt, die erhaltenen 
Resultate illustrieren die folgenden Tabellen. 

(Si«he Tabelle XVn and XVm auf 8. 218.) 

Ein kurzer Blick genügt nun, um zu ersehen, dafs die Ery- 
throcyten der Immuntiere durchaus keine Resistenz gegen die 
Wirkung des Lysins aufzuweisen haben, in beiden Versuchen 
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Tabelle XMI. 

Kaninchen Nr. 178, durch snhkut-iine Injektion imnin r.is'i rr 



— ■ — ' — 1 


' 0,85 proz. 


Erythrocyten 


NaCI-Ltattog 






in 2 ccm i 






in 2 ccm 


gewaeeben 


nngewaachen 




e 

• 


komplett 


komplett 


1 


i 1 


do. 


de. 


0^ 


do. 


do. 


0,6 




do. 


do. 


0,4 


1,6 


do. 


fast komplett 


0.2 


, 1,8 


do. 


stark rot 


0.1 


1,9 


do. 


do. 


0p06 


1 1,98 


do. 


rosenrot 


0,06 


IM 


fast komplett | 9 



Die Wiikaamkett dea Lyaina «af Normalblut tiehe Tabdle XVI. 

Tabelle XVCd. 
Kaninchen Nr. 188, durch fotraveiiOee Injektion inunonisiert 



1 



LTSin 
in 8 com 



0,85 proz. 
NaCl Lösung 
in 8 ccm 



8 

1 

0,8 
0,6 

0,4 

0,2 

0.1 

0,0>J 

Oflß 



0 

1 

1,2 

1,4 

1.6 

1.8 

i,y2 
1,94 



gewaachen 



Erythrocyten 

angewaecben 



komplett 
do. 
do. 
do. 
do. 
do. 
do. 
do. 

faat komplett 



komplett 

do. 
do. 
do. 

do. 

fast komplett 

stark rot 
schwach rot 
roeentot 



Die Wirimamkeit dea LfainB auf Normalblnt iat in Tabelle XVI anfgeaefehnet. 



war Lc bei 0,08 (gewaschene Blutkörperchen) gelegen. Nur die 

gewaschenen Blutkürj>ercben konnten ja für diesen Versucli aus- 
schlaggebend erscheinen, denn die nicht gewaschenen hatten ja 
naturgeniäfs Immunserum anljaltcn. Diese schützende Wirkung 
kommt nuch bei letzteren in der T:ibe)le gut zur DHrstellung, 
hur ist es erstaunlich, eine wie grofse Wirkung hier so kleine 
Mengen von Serum, wie sie auf den entsprechenden Anteil 
eines Tropfens entfallen, auszuüben in der Lage sind. Bei 
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Kaninchen 178 geht der Wert von LcsO,08 auf 0,6 surück, 
bei Kaninchen 182 von ebenfalls 0,08 auf 0,4> Auch Meinicke 
(>*) weist in einer eben etachienenen Arbeit darauf hin, welch 
starke sehütsende Kraft die in einem Bluttropfen enthaltene 

Menge spezifischen Serums zu entfalteu vermag. 

Aus den vorstehenden \' ersuchen gelit klar hervor, dafs dio 
Krvlhrocyton von KatJitichen, deren likit einen spezifischen Anti- 
körper gegen das homologe Bakteriolysin besitzt, von diesem 
Bakteriolysiü ebenso gelöst werden, wie normale Erythrocyten ; die 
schützende Kraft haftet am Serum (h-r Iinniuntiere. Aus dem Be- 
funde, dafs wir intravenös inmiunisierlen Kaninchen-Lysinmengen 
in die Blutbahn einsj)ritzen können, olme dals eine Lösung er- 
folgt, trotzdem ja doch ein inniger Kontakt zwischen der in- 
jizierten Flüssigkeit und den roten Blutzellen des Tieres anzu- 
nehmen ist, schliefsen wir, dafs der Antikörper im Serum des 
Immuntieres eine gröfsere Avidität zum Lysin besitzen mufs, 
als für dieses die Erythrocyten besitzen, dafs der avide Anti- 
körper also alles Lysin rasch an sich reiist und neutralisiert, so 
dafs die Ihythroi^ten nicht durch Bindung des Lysins gesch&digt 
werden können. 

Infektionsrersoelie. 

I. St»phylacoeeu8 pyogenes aiureut). 

Kraus und Clairmont fanden 1900, dafs es Stftmme 
yon Aureus gibt, welche kein Bakteriolysin erzeugen, neben 
solchen, denen Hftmolyainbildung eigen ist. 

Neisser und Wechsberg haben 1901 dann das Staphylo- 
foxin in eingehender und genauer Weise studiert; ihre Technik 
ist von den meisten Autoren akzeptiert worden, und ihre Arbeit 
ist zurzeit so viel zitiert und so bekannt, dafs es überflüssig er- 
scheint, auf dieselbe genauer einzugehen. 

Bajardi (") hat im selben Jahre das hämolytische Ver- 
mögen der Staphylokokken untersucht und berichtet, dafs Bouillon- 
kulturen des Stapli. aureus und albus auf die roten Blut- 
körperchen des Kaninchens (gewaschen und ungewaschen) hämo- 

16 • 
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lytiseh wirken. Bajardi bebanptoi auch den Zusammenhang 
zwischen hfimolytischer und pyogener Eigenschaft 

Kraus und Ludwig haben Kaninchen subkutan Bouillon' 
kuitureu von Staphylococcus aureus injiziert, also gleichzeitig 
Hämolysin und lebende Bakterien einverleibt; sie konnten kon- 
statieren, dafs eine bedeutende Abnahme der roten Blutzellen 
erfolgte. Die normale Zahl derselbeu war durch Kontrollen auf 
ö^a — 6V2 Millionen im Kubikzentimeter festgestellt worden, und 
nach der Injektion vorgenommene Zählungen zeigten, dafs Ab- 
nahmen von 1, 2, ja his 4 Millionen stattg^efunden hatten. Dafs 
wir heute schon ein Recht hätten, sokiie Abnahmen ganz allein 
durch die Tlämolysinwirkung zu erklären — Kraus und Lud- 
wig berühren diese Frage nicht — möchten wir sehr bezweifeln, 
denn es ist ja durchaus nicht ausgescldossen, dafs nicht im Ver- 
laufe der Infektion durch ein Darniederliegen der Blutbildung 
durch toxische nicht hämolytische Einflüsse ein Eirsatz der durch 
das Lysin zerstörten Blutzellen hintangehalten werde. Wenn wir 
bedenken, dafs wir in unseren Versuchen bei der chronischen 
Staphylokokkeninfektion mit Ausgang in multiple Afaezefsbildung 
Hämolyse niemals konstatieren konnten» während das 'Fier doch 
zugrunde geht, so gewinnt vieUeicht unsere Anschauung an Be» 
reehtigung. 

Die Arbeit von van Durme (^*) ist im wesentlichen eine Nach- 
prüfung und Bestätigung der Befunde von Ne isser und Wechs- 
berg. Er neigt der Ansicht zu, die heute nidit von allen 
Autoren geteilt wird, dals ein enger Zusammenbang zwischen 
Pathogenität und hämolytischem Vermögen der Traubenkokken 
bestehe, gibt aber gleichzeitig zu, dafs die Akt«i Aber diese 
Frage noch nicht geschlossen sind. 

Kutscher und Konrichf*') haben das Verhältnis studiert, 
in dem die Agglutiuationsfähigkeit der Stapliylokokktn zur 
Hämolysinbildung steht und gefunden, dafs zwischen beiden 
gesetr-mfifsigo Be/.iehungen bestehen. Echte, eitererregeude, durch 
ein ö[)ezilisclies Serum agglutiuable Staphylokokken bildeten 
ausnahmslos Hämolysin, eine Eigenschaft, welche sich nach der 
Ansicht der Verfasser bei saprophytiscUen Kokken nicht finde 
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und zar Differenslerung pathogener und nicht pathogener Kokken 
sa Terwenden wttro. 

Eine während der AbfassuDg des vorliegenden Berichtes von 
Fränkel und Baumannf'"») pnblizitrie Arbeit zeigt sich nicht 
in allen Punkten mit den Resultaten von Neisser und Wechs- 
berg einverstanden. So berichten Fränkel und Bau mann, 
dafs sie bei den meisten üirer Kulturen die ersten Spuren der 
blutlösendeu Fähigkeit schon nach eint&gigem Aufenthalte im 
Brutschranke konstatieren k miten , während N e i s s e r und 
Wechsberg erst nach 4 Tagen Hämolyainbildung beobachtet 
haben. Auch betonen Fränkel und Bau mann, dafs sie den 
Höhepunkt der Lysinproduktion zwischen dem 6. und 10. gegen- 
über dem 10. und 14. Tage von Neisser und Wechsberg 
gefunden hatten. 

Scheinen nun auch diese Unterschiede von untergeordneter 
Bedeutung, so müssen wir doch ein Moment in der Methodik 
hervorheben, das gewiCs nicht gleichgültig sein kann. 

Fränkel und Baumann arbeiteten mit nichtfilürierten 
Bouillonkulturen, Neisser und Wechsberg haben Filtrate 
verwendet Schon dieser Unterschied in der Technik schliefst 
einen Vergleich der Resultate aus. Einmal könnte ja hei der 
Verwendung von Bouillonkulturen die Wirkung der lebenden 
Bakterienleiber, Aber deren Einfiufs auf die Blutkörperchen nicht 
viele Erfahrungen gesammelt sind, gewifs neben dem Einflune 
der Stoffweeheelprodukte in Betracht kommen, anderseits geben 
Fränkel und Banmann ja selbst an, dafs sie fanden, dafs 
durch den Filtrationsprozefs die hämolytische Kraft der Kulturen 
vermindert zu werden seheine, eine Erlaluuiig, die auch wir ge- 
macht haben. Kanu da nicht in den Versuchen von Fränkel 
und Bau mann eine additive Wukung von Stoffwechselprodukt 
und Bakterienleibern, und wenn es sich be/züglich letatert^r auch 
nur um katalytisciie Beeniflussung handeln sollte, einen stärkeren 
hämolytischen Effekt erzielt liaben gegenüber der durch die Fil- 
tration vielleicht verminderten hämolytischen Kraft der Kulturen 
von Neisser und Wechsberg? 
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Prinzipiell wichtiger ist eine andere Beobachtung, die Fr An- 
ke 1 und Bau mann gemacht haben. Sie betrifft die Thermo- 
Btabilitftt des Staphylolysins. Neisser und Wechaberg er- 
reiditen eine Inaktiviemng ihrer Kulturfiltiate durch 20 Minuten 
langes £rwAnnen bei 56 ^ Fränkel und Bau mann eniel- 
ten durch halbstfindiges Erw&rmthalten bei €0" nur eine Ab- 
nahme der hftmolytiscben Kraft; ja zwei Filtrate wurden durch 
Erhitzen auf 80 bzw. 100° nicht ihrer hämolytischen F&higkeit 
bernubt. Diese Hitzebeständigkeit hat Analoga im Typhus-, KoU- 
und l'yücyaDeus-Lysin. 

Wir hatten zu wiederholten Malen Inaktivierungeu von Stai>iiylo- 
lysiu verschiedener Stämme vorzunehmen , aber bei unseren 
Filirateu genügte stets ein halbstündiges Verweilen im Wasser- 
bade von 65" C, ura den gewünschten Zweck zu erri : lien. Es 
scheinen sich uucli liierin nicht alle Shiphylokokkenstannne gleich 
zu verhalten, vielleicht auch beeiuüulst die Kulturmethode die 
Eigenschaften des Lysios. 

Untersuchungen über Hämolyse bei mit Staph. pyog. aureus 

infizierten Kaninciien. 

Das Kaninciien stellt nach Neisser inul Li j» st ein {^) das 
klaaeische Versuchstier für Staphylokoldceninjektioneu dar und 
die klasnache Applikation ist nach Ausspruch der beiden Autoren 
die intrayenOse Einspritzung. Es ist ja em jedem Bakteriologen 
beinumter tiaboratoriumsveisuch, die Injektion des Kaninchens 
durch inirayenflse Einverleibung von Kartoffelbrei mit Staphylo- 
kokkenkultur vermischt vorzunehmen. Eine alte Erfahrung aber 
im liaboratorium ist es, dafs die Staphylokokken in fast allen 
ihren Eigenschaften eine grofee UnverläCsliehkeit an den Tag 
legen. Die Stämme schwanken sehr in ihrer Virulens, auch die 
Bildung von H&molysin geht in vitro nicht immer Hand in Hand 
mit der Virulenz; so berichten uns Neiaser und Wechsberg 
in einem Stamme, der bei erhaltener Virulenz die Fähigkeit der 
llainolysinproduktion gänzlich verloren hatte. 

Tödlich verlaufende Inlektioiien kann mau sowohl durch 
intravenöse als auch durch inlraperitoneale Einverleibung des 
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InfektionsniAteriala erzielen, wobei es xiemlich gleichgültig sein 
dürfte, welchen Modus man wfthlt, wenn man nur bei der 
intraperitonealen Einverleibung grobe Mengen von Kultur ein« 
bringt, denn das Kaninchen gilt fOr die intraperitoneale Infektion 

verhältnismäfsig weniger empfänglich. 

Jedenfalls war für unseren Versuchsplan zunächst die intra- 
venöse hifektion als die günstigere Chancen bietende heranzu- 
ziehen, wenn wir auch später die intraperitoneale nicht aulser 
acht lassen wollten. Die Infektionen nahmen wir immer nur 
mit Agarkulturen vor. Die Einbringung von Bouillonkulturen 
schlielsi ja auch das Einverleiben von Giftmengen in sicli, ein 
Umstand, den wir lieber vermieden wissen wollten. Der chronische 
Krankheitsverlauf mit multiplen Ahjscedierungen , der so oft 
beobachteten Endo- mid Pericarditis sollte ebenso für unsere Unter- 
suchungen herangezogen werden, wie der durch hochviruleute 
Kultur bedingte innerhalb weniger Stunden mitunter schon 
tödlicli verlaufende Prozefs. 

Beide Typen des Verlaufes zeigen bezüglich der Hämolyse 
ein durchaus verschiedenes Verhalten. Bei dem chronischen 
Verlaufe (Tab. XIX) sehen wir intra vitam weder Hfiroolyse noch 
Nacbhäinolyse auftreten, ja auch bei der Sektion ist weder 
Himolyse noch Nachhämolyse zu beobachten. Trotzdem Staphylo- 
kokken im Blute zirkulieren, Oben dieselben hier keine hämo- 
lytische Wirkung aus. Gänzlich anders stehen die Dinge aber 
bei jenem Falle, wo der Tod rasch nach der Injektion erfolgte 
(Tab. XX). Da finden wir schon 1 Stunde nach der Einver- 
leibung Hämolyse, hier Hämoglobinämie, ein Befund, der na- 
türlich bei der sofort nach dem Tode (ca. 6 Std. nach der In- 
jektion) vorgenommenen Sektion bestätigt wird. 

(Siebtt labello XIX and XX auf S. 224.) 

Besprechen wir nun die Resultate der iniraperitonealen In- 
fektionen (Tab. XXT und XXII), so sehen wir, dafs hier die 
Verhältnisüc ganz ei^entünilicli sieli sjeftnlton. Das eine Tier 
(Nr. 90) rea{];iert auf <be erste Infektion nur mit einer + NH. Nach 
7 Tagen wird ihm eiue zweite Kultur (1 Agarröhrchen) einge- 
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apritzt, das Tier geht ioneiiialb von 6 Stunden sugrande, es 
zeigt weder intra vitam noch bei der Sektion eine auf vonraa- 
gegangene BlntkOrperchenlOsong hinweisende Veränderung des 
Serams. Wenn wir das SektionsprotokoU genauer beachten» so 
wird uns aber anffallen, dafs eine alte Peritonitis (noch Ton der 
ersten Injektion verursacht) bestand und dafs wir in der Bauch- 
wand Abszefsbildung konstatieren konnten. Wir haben es hier 
also ollen Ijar auch mit einem chronischen Prozefs zu tun (vgl. 
Tab. XIX) und ebenso wie in dem Falle, auf welchen wir eben 
verwiesen iiaben, kam auch hier eine Hämolyse in keiner Form 
zur Beobachtung. 

Ander>- im zweiten Falle (Tab. XX II). Dieses Tier erhielt 
am 16. Juni 1U0.'3 eine Aufschwemmung von Stai)hylokokken (Agar- 
kultur) intraperitoneab es reagierte kaum, ja sein Gewicht über- 
traf am 6. Tage nach der Infektion sein Anfangsgewicht Am 
7* Tage erhält das Tier zwei Agarröhrchen intraperitoneal injiziert. 
Es zeigt uns+^NII am Tage darauf, nimmt ab, erholt sieh rasch 
und zeigt dann eine schwankende Gewichtskurve. Zirka 14 Tage 
nach der zweiten Infektion erhftlt das Tier Tier Röhreben Agar- 
kultur intraperitoneal. Es zeigt sirka d^/^ Stunden sp&ter 
Httmoglobinfimie, geht 4 Standen nach der Infektion zagrunde, 
die Sektion zeigt das Andauern der Hämoglobin&mie, aber keine 
Anhaltspunkte, dafs die beiden ersten Injektionen irgendwelche 
Läsionen im Gefolge gehabt hätten. 

Wir haben also bei unseren Staphylokokkeninfektionen 
sowohl mit intravenöser wie auch mit intraperitonealer Infektion 
zweierlei durcfaans verschiedene Resultate erhalten. 

Einmal jene Fälle (Nr. 86 und 90), in denen der Verlauf der 
Krankheit ein langsamer war, wo ©s zur Ausbildung von Abs* 
zessen in den Nieren, zu entzündbflien Prozessen des Pericard.«, 
zu schwaiiipen Verwachsungen gekommen ist, wo — bei iiArn- 
peritonealer Iüia erleibung — eine fil)rinöse Peritonitis und 
AbscedieruTiL' der Baucbwand die Infektion bezeugen, bei denen 
aber Hämolyse in ki'iner Form konstatiert werden konnte. Die 
andere Gruppe ist jene fNr. HS und 20bj, wo die Tiere entweder 
der ersten (intravenösen) Infektion in kürzester Zeit erlagen, oder. 
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ohne auf dine wiederholte (mtraperitoneale) InlektioD reagiert zu 
haben, infolge einer gröberen Doeis von Infektionsmateiial eben- 
falle in kflrzester Zeit starben. In beiden Fftllen konstatieren 
wir Hftmolyse als Hfimoglobinftnde und Nachhamolyae. 

Wir sehen da Hämolyse innäcfast in den Fallen auftreten, 
wo der Tod akutest eintritt (Nr. 88 und 206). Hier werden wir 
sur Erklftruiig des Aaftietens der Hämolyse leicht mit der Ans* 
kunft uns sufrieden geben, es seien die Kultaren hochvirolent gftc 
wesen und dementsprechend dne tödliche und naeh der Ansicht 
vieler Autoren auch entsprechend stark hämolysierende Wirkung 
erfolgt. Ijetztere kann man sich vorstellen, als durch direkte 
Einwirkung der Bakterienleiber auf die roten Blutzelleu bedingt, 
insbesondere in jenen Fällen, wo ja durcli intravenöse Injektion 
die Stai)liyiokükken direkt in die Blutbahn gelangen (Nr. 206), 
für die intraperitoneale Einverleibung konnte auch noch der Auf- 
fassung Rcchnvnig getragen werden, dafs etwa durch die Peritonenl- 
Hüssigkeit (xiftsubstauzen der Sla[ihvlokükken ausgelaugt und im 
Wege des Kreislaufes rasch an die Erythrocyten gebracht würden. 

Wie stehen wir aber Nr. 90 Tabelle XXI gegenüber? 

Hier ist ebenfalls auf die intraperitoneale Einverleibung des 
Bakterienmaterials hin in kurzer Zeit, innerhalb von 6 Stunden 
der Tod erfolgt, aber wir konnten weder Hämolyse noch Naoh> 
hämolyse weder intra vitam noch bei der Sektion konstatieren. 
Wohl aber fand sich, wie schon oben bemerkt, eine Peritonitit 
Alteren Datums und Abszel^bildung. Wir sind da vielleicht mit 
unserer erneuten Injektion der Entwicklung eines kachektischen 
Stadiums, das auch mit dem Tode geendet hätte, zuvorgekommen, 
indem wir durch Einführung frischen, nicht als Hämolysin son- 
dern als Endotoxin zu charakterisierenden Giftes den Prozefs zum 
raschen letalen Ende brachten. Aber die Hämolyse blieb hier 
aus, und für diese Erscheinung möchten wir uns bemühen, eine 
Briclärung zu finden. 

Es erscheint uns nicht unmöglich, dafs infolge der früheren 
Injektion eine gewisse einseitige, nur das hämolytische Vermögen 
der dann frisch eingcltrachten Kulturmengen paralysierende 
Immunität erreiclit worden sei. Die Amiahme dieser Möglichkeit 
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scheint uns wohl etwas geswangen xu sein, insbesoDdeie wenn 
wir uns erinnern, dafo durch intraperitoneale Einverleibung von 
Staphylolysin Neisser und Weehsberg eine AntikOrperbildung 
beim Kaninchen nicht gelungen ist. Auch wenn wir Ta- 
belle XXII Kr. 88 in Betn^cht sieben, steigen uns Bedenken auf. 
Hier ist ja das Tier nach swei erfolglosen Injektionen der dritten 
binnen wenigen Stunden unter der Erscheinung von Hämoglobin- 
ftmie erlegen, ohne dafs die vorangehenden Infektionen eine 
Immunität gegen Hämolyse erzeugt hätten. Aber da müssen wir 
doch in Rechnung bringen, dafs die Immunitätslehre bei Staphylo- 
kokkeninrektioiieu ein nocli zu wenig bekanntes Gebiet darstellt, 
um aus einigen nach anderer RichtuuL'" hin angestellten Ver- 
suchen daraus Schlüsse für oder wider ziehen zu können. 



Tabelle XXI. 

StaphylococcuB pyogenes aareas. Intraperitoneale Injektion. Kanineben Nr. 90. 



1 



Datum 



Hämo 
lyse 



Nach- 
ihttmolyse ,„ikro- 
I akopisch 



BakteriologiBcber 
Hpfnnrl 



Agaretrieh 



16. VI. 1909] 



Senunkontrolle 

6^ 0. Anfechwemmnng von 

Asrarknltor iotraperitoneal 

17. VI. 12»» 05' 

18. VI. ,| l-2h SC 

19. VI. .] 6>> 46' 

23. VI. ' 12'« 

um 12h uü' 1 Röhrch. Aparktiltnr- 
aufachwemmung intraperitoneal 

|| 4h 42' . 

Sektion il 5h 54' 



1^ 



1 



+ ? 



e 

0 
0 



f 



steril 
steril 
Stapb. aur. 



Am 17. VI, sehr krank. 18. VI. /natund besser. 

Am 20. VI. so innntpr, dnfs v<)n weiteren Entnahmen abgesehen wird 

Am 23. um 4h agonal. Tod innerhalb 6 Std. um 5h 54'. Sektion sofort. 

Befund ; FfbrinOee PMitonitie, AbueTebildung in der Baadiwaad. Im Abdomen 
ea. 3 ocm trflbo Flflarigkeit. 

Kultur: Leber \ Sta h aar 

Bauchwandab^zefs J 



Benblnt: atarll. 
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Für did Staphylokokkeninjektionen des Kanindienfl hftttea 
wir demnach hinsichüieh der Hftmolyse den GmndeaU aufsu« 
stellen: Die ehronische Staphylomykose mit Ausgang in 
multiple Abscedierung läfst uns während ihres ganien 
Verlaufes und nach erfolgtem Tode eine Hftmolyse in 
irgend einer Form nicht erkennen; die Anwesenheit 
von Bakterien im strömenden Blute hatte hiebei keinen 
hämolytischen Effekt su bedingen vermocht. 

Bei akutem Verlauf der Infektion ist jedocli 
Hämolyse als Häm oglobi nämi e und Nac h Ii ä in ol y se zu 
beobachten, gleichgültig ub die Einverleibung des 
Bäk terien materiala intravenös oder iutraperitoneal 
erfolgt. 

H. Streptokokken. 

Gelegentlich der zabireiclien IJntersuchnngen, die man über 
das Gift der Kettenkokken augeäteilt hat, wurde man auch 
darauf aufmerksam, dafs dieselben unter Umständen bluilösende 
fiigenscbaften besäCaen. 

Der erste, der einen solchen Befund verzeichnet, ist wohl 
Bord et (**), der im Jahre 1897 darauf hinweist, dafs man bei 
der Sektion von Kaninchen, die Streptokokkeninfektionen erlegen 
waren, Semm finde, welches durch Eftmoglobin rot gefSrbt sei. 
Da wir uns im folgenden mit diesem Befunde Bordets zu be- 
schäftigen haben wertlen, seien seine eigenen Worte hier wieder- 
gegeben. Er sagt: »Au moment de la mort l'examen du sang 
trahit des alt^rations manifestes des globules rouges. Ceux*ci 
sont presqne entibrement disparu. Le coeur d*un lapin autopsi6 
immddiatement apito la mort contient un caillot^ asses volu^ 
ntineuz, rouge dair, imbibö d'un sämm oü Thämoglobine s'est 
largement diffus^, c 

V. Lingelsheim p) hat die Blutvecindemngen bei Strepto- 
kokkeninfektionen genau studiert. Er konstatierte als sehr 
häufigen Befund bei Obduktionen von Tieren, die an solchen In- 
fektionen zugrunde gegangen waren, eine lackfarbene Beschaffen- 
heit der Blutiiüssigkeit. v. Lingelsheim impfte dann mit dem 
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Blute solcher Tiere RObrehen, die mit Blut derselben Tierart 
beschickt waren, und konnte beobachten, dals oft schon nach 
3—4 Stunden Aufenthaltes im Thermostaten das Plasma anfing sich 
rot tu fibrben, Httmoglobin also aus den roten Blutsellen ausgetreten 
sein mufste. v. Lingelsheim versuchte nun festzustellen, ob 
sich diese hAmolytischen Verttnderungen schon intra viism zeigen, 
und ob diesem Nachweise eine besondere Bedeutung für den 
Kraokheitsproseb überhaupt beigemeesen werden kOnne. Von 
der Ansicht ausgehend, dafs die Anwesenheit von zahlreichen 
Streptokokken im Blute Hand in Hand gehen werde mit der 
Aufseruug der blutlösendeu Eigenschaft, versprach sich v. Lingels- 
heim nicht viel für die Beurteilung des Krankheitsbildes, da ja 
erfahrungsgemäfs die Überschweuunung des Blutes mit Strepto- 
kokken erst spät, nach V. Lingelsheim in den allerletzten 
Lebenastunden , einzutreten pflegt, v. T.ingelsheim bediente 
sieh der Methode, das Blut der zu untersuchenden Tiere in eine 
Lösung von zitronensaurem Natron (4 Teile Blut auf 1 Teil 
öproz. zitronensaures Natron und Kochsalz ana) einfliefsen zu 
lassen. Das auf diese Weise vor dem Gerinnen geschützte Blut 
wurde dann zentrifugiert. Bei dieser Methode fand v. Lingels« 
heim erst etwa eine Stunde vor dem Tode auf Hämolyse deutende 
Veränderungen, indem das Plasma rosenrot erschien. Mikro- 
skopisch waren su dieser Zeit zahlreiche Stzeptokokken im Blute 
nachweisbar, v. Lingelsheim mifst nun aus dem Qrunde. 
weil ja die hämolytischen Veränderungen beim Streptokokken- 
kaninchen erst su einer Zeit aufzutreten pflegen, wo das Schicksal 
des Tieres ohnehin lals besiegelt angesehen werden kenne, den- 
selben ffir das Kaninchen keine Bedeutung bei. Beim Menschen 
aber sieht er in der blutschftdigendeu Wirkung, die gelegentlich 
einer Streptokokkeninfektion die Mikroorganismen ansahen 
können, »einen der Gründe fQr die schweren Anämien, die im 
Anschlursan septische Erkrankungen vielfach beobachtet werden.« 

V. Lingelsheim gibt seiner Vermutung Ausdruck, dafs es 
sich bei der blutlösenden Wirkung der Streptokokken um den 
Einflufs von StoSen handle, tlie Absonderungsproduktc sind. Da 
es ihm nicht gelang, in den Filtraten von Streptokokkenkulturen 
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bftmolytisch wirkende Stoffe nachsuweieeiif auch der Zaaata ab- 
getöteter Streptokokken m Blnt vergeblich war, halt Lingele- 
heim sum Zustandekommen derHlmolyee die Anwesenheit der 

lebenden Bakterien für unbedingtes Erfordernis. 

Nach einip^en vergeblichen Versuchen ist es Besredka (-^) 
gelungen, tii» wirksames Filtrat von Streptokokkenkulturen zu 
erlangen, ßesredka züchtete seine Streptokokken in inaktiviertem 
Kaninchenserum und filtrierte nach Verdünnung mit einer O,75proz. 
Nil Cl- Lösung durch Chiimberlandfilter. Auch Schaf.servHU. zu 
en;eni Viertel mit Huseuserum versetzt, erwies sich als eine gute 
Hämolv.«inT>roduktion gestattende KulturÜüssigkeit. 

Wir m()chten hier darauf aufmerksam machen, dafs 
Schlesinger ('^) in seinen > Untersuchungen über das Hämo- 
lysin der Streptokokken« sagt, »Besredka fand im Gegensats 
zn Aronson in den Filtraten von Streptokokkenkulturen nie 
Hämolysin. Er sah dies als Beweis an, dals das H&molysin in 
den Bakterien selbst enthalten sei.« 

Allerdings ssgt Besredka (Annales de l'Institat Pasteur 
Tome XV, 1901, pag. 881 et 883), den negativ ausgefallenen 
Versuch, durch Züchtung in Aseitesbouillon nach Marmorek 
wirksame Filtrate su erhalten, besprechend : »nous avons pr^par^ 
nne cultnre en bouillon-asdte et 24 heures aprto quand eile a 
^tä d^jä tafte abondante nons l'avons sdpai^e des microbes h la 
bongie Ghamberland dans l'espoir de d^couvrir dans le filtrat 
Th^molysine. Or ce fQtrat essaytf vis>k-vis de diff^reutes esp^s 
de globules rouges se montra anssi peu h^molytique que Test 
le bouillon-ascite avant qn*il soit ensemeuc^.c Dem aufmerk- 
samen Leser der Besredkaschen Arbeit wird aber kaum ent- 
gehen können, dafs nur wenige Zeilen unter obigen der Einleitung 
angehörenden Worten zu lesen ist: xSans uous d^courager de 
ce räsultat ucgatil nous avons chercho ä varier les milieux de 
culture; apr^^s de nunibreux tatoimeniont.s dont il .s^rait inutile 
d'entretenir le lecteur nous avons reussi a obteuir une .Solution 
d'hemolysine streptococcique, qui par rintensiti- de sou action 
ne cbde prefque en rien ä celie de la culture eutiöre de strepto- 
coque vivant et virulent.« 
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Natürlich muls auch gegen den zweiten Satz von Schlesinger 
protestiert werden. Denn ganz im Gegenteil hierzu hat ja Besredka 
in seinen Schlufsfolgerungen noch auadrückhch hervorgehoben: 
»Dans certaines conditions bien döterminäes, le streptocoque 
B^cräte une substance de nature probablement diastavqoe, 
qui poss^de des propridtds hämoly tiques tr^s pronon- 
GÖe8.c Wir niufsten wohl auf Schlesingers Bemerkung ein» 
gehen, um das Weitenchleppen einer falschen Angabe in der 
Literatur, wenn möglich, su yerhindem. 

Lüben au (^) teilt uns mit, dafe er durch Kultivieren von 
Streptokokken in einer Pepton enthaltenden Extraktbouillonc 
wirksames Hämolysin nachweisen konnte. Es ist seiner Arbeit 
aus dem Zusammenhange zu entnehmen« dafs es sieh um FUtrate 
gebandelt hat. 

Aronson (^) ist es nicht gelungen, mit Filtraten von Strepto« 
kokkenbouillonkulturen Hftmolyse su erxielen, während die Kul- 
turen vor dem Filtrieren hämolytische Kraft besessen hatten« 

Meyer P) bestätigt die Brauchbarkeit der Methode von Bes- 
redka, mit welcher er gute Resultate erhalten hat. 

Schlesinger (1. c.) beobachteie in ::)lfeptokokkenbouillün- 
kultureu Blutlösung. Eine Arbeit von Breton P) steht uns 
leider nur im Referat zur Verfügung. Breton soll in mit 
Stre]itokokken injizierten Tieren schon 10 Stunden nach der In- 
fektion eine Andeutung von Hämolyse konstatiert haben. Dieser 
Erfahrung, welche weder den Befunden von v. Lingelsheim 
noch den unsrigen zu entsprechen scheint, nachzugehen, ist uns 
leider mangels der einschlägigen üanzOsischen Literatur derzeit 
unmöglich gewesen. 

Simon {^) hat eingehende Untersuchungen über die Gifte 
der Streptokokken angestellt und ist bezüglich toxischer und 
hämolytischer Wirkungen der Streptokokken su höchst interss- 
sauten ResultatMi gelangt Obwohl die Besprechung seiner 
Versuche Aber die tpxinbildende Fähigkeit der Kettenkokken 
eigentlich nicht su unserem Thema gehört^ so können wir doch 
nicht umhiui uns mit denselben su befassen, da Simon Befunde 
erhoben hat, die seiner Ansicht nach dafür sprechen, dals 
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zwischen ToziDbildimg und Lysinbildung bei Streptokokken eine 
gewisse Relation — allerdings in negativem Sinne — bestOnde. 

Der genannte Forscher hat snnfichst, um zu erfahren, ob 
im Körper der mit Streptokokken infizierten Here ein gelDstee 

Toxin sich nachweisen lasse, Kaninchen vor der Infektion 
Aleuronataufschwemmungen in die Pleurahöhle injiziert, dann 
nach \ erlauf von ü -24 btuiiden eine tödliche Dosus virulenter 
Streptokokken nachgespritzt. Nacl) eingetretenem Tode wurde 
das Exsndat gewonnen, filtriert und gesunden Kaninthön ein- 
verleibt. Der Erfolg war verschieden; manche Tiere starben, 
andere erkrankten unter Gewichtsacnahme und zwei Versuche 
fielen negativ aus. 

Diese Erfahrungen bewogen Simon, zn untersuchen, ob 
sich nicht die Exsudate als Kulturboden für den Streptokokkus 
eignen würden, ob es bI^^o lingen würde, au! diesem Wege im 
Reagensglas wirksame i'oxiue darzustellen. Die Kultivierung 
wurde im Bachnerröhrchen vorgenommen, entsprechend einer 
Empfehlung von Manfred! und Traversa und im Sinne ?on 
Roger. Diese Metbode erwies sich als brauchbar, es gelang 
Si mon, mit den Knlturfiltraten Kaninchen zu töten. Die Sektionen 
dieser Tiere Uelsen stets eine lackfarbene ßescbafienheit des 
Blntes vermissen, ebensowenig konnten blntlg ge&rbte Er- 
güsse im Pleuraserum oder Perikad konstatiert werden, wAbrend 
Simon bei an Streptokokkeninfektionen zugronde gegangenen 
Tieren allerdings nicht immer, so doch meist blutige Exsudate 
in Pleuraraum und Perikard gefunden hatte. 

Simon bemerkt nun bei dieser Grelegenheit, dafif er die 
»Hämolyse in vivo, welche nach Marmore k (") für die Staphylo- 
kokkeninjektion pathognonomisch sein solU bei den Tieren, welche 
mit lebenden Kulturen seiner drei virulenten Strejjtokokken- 
stämme getötet wurden, nur in einer sehr kleinen Minderzahl 
der Fälle gesellen habe. Über die bei den letztgenannten Ver- 
suchen angewendete L ntersuchnng.stnotbode, die ja, wie wir im 
folgenden sehen werden, äufserst wichtig i.st, fehlen entsprechende 
Angaben, infolgedesseu müssen wir uns hier kritischer Bemer- 
kungen enthalten. 

Arebiv fÜtHyKleue. Bd. UV. 16 
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Die mit den FiltmteD, welche erwieienermafseii ein KftDineben 
Bcbftdigendes Toxin enthalten hatten, augeetellten Hftmolysever- 
SQche im Reageneglase fielen negativ aus. Da Simon die Schuld 
an diesem Ausfall einem su geringen hKmolytisdien VennOgen 
seiner Streptokokkenstämme beimafe, sachte er durch Tierpassagen 
dasselbe xu steigern. Ein Stamm wnrde nacheinander durch 
vier Tiere geschickt, indem jedes Tier direkt mit dem Herzblnte 
seines Vorgängers geimpft wurde, ohne dafs Kulturen auf künst» 
lichem Nilhrboden eingeschaltet worden waren. Tier 2, 3 und 4 
zeigten bei der Sektion Uickfarbenes Blut. Dan iuufie Tier 
wurde mit einer Bouillonkultur geimpft, welche aus dem Herz- 
bhit von Tier 4 j^ewonnen worden war. Simon bemerkt, da£8 
»b( 1 dessen Autopsie von einer ÜÄmoiyae in vivo nichts zu 
sehen c war. 

Nach Ansicht von Simon habe die einmalige Anwendung 
der künstlichen Kultur die hämolytische Eigenschaft der Strepto* 
kokken verschwinden lassen, während die erhaltene Virulenz 
durch den Tod des Tieres sur Genüge bewiesen ist. Simon 
will daher die Äufserung von Marmore k eingeschränkt haben 
und wünscht, dieselbe solle lauten: Die Hämolyse in vivo wird 
bei Tieren beobachtet, welche der Infektion mit dem Blut eines 
Streptokokken-Tieres erliegen. 

Wir kommen weiter unten auf diese Frage ausfObrlich surflck. 

Bei den Untersuchungen Simons zeigte sich nun besflglich 
der toxischen und bfimolytisehen Wirkung zweier Filtrate, die 
aus l!!x8udatbouillonkulturen gewonnen worden waren, euie eigen« 
tOmliche Diveigens der Wirkungen. Beide Ezsudatbouillon- 
kulturen waren mit dem gleichen Streptokokkus angelegt worden. 
Das eine Filtrat erwies sich hämolytisch wirksam aber wenig 
giftig, das andere eigab ein tOdtich wirkendes Filtnt, aber die 
hämolytische Eigenschaft fehlte gänzlich. Die Kulturen waren 
ungefähr gleich alt gewesen, zeigten aber eine erhebliche Differenz 
bezüp:lich ihres Wachstums. Simon konnte beobachten, dafs 
diejenigen Filtnite den grolaten Toxingehalt ergeben hatten, 
welche aus Kulturen stammten, welche eine sichtbare Wachs- 
tumshemmung durch, wie Simon meint, die bakteriziden i>toffe 
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des als Nfthrbodeo verwendeten Pleoniexeadates erlitten hatten, 
and er konnte seigen, dab das toxische VennOgen seiner FiUrate 
abnahm, ja gftnslieh veischwand, wenn die KuUar sur tippigen 
Entwicklung gelangte. Nach Simon also prodozieren die 
Streptokokken nur dann Toxine, wenn sie durch die bakterisiden 
SACte des TierkOrpers bis sn einem gewissen Grade in ihrem 
Wachstam beeinträchtigt werden. Simon ist auch, jedoch mit 
berechtigter Reserve, da er über zu wenig Versuche verfügt, der 
Ansicht, dafs andererseits, nachdem in jenen Kulluren, welche 
offenbar infolge einer geringen bakteriziden Energie den Strepto- 
kokken gutes Wachstum gestatteten, reichliche Hnmolysinbildnng 
SU beobachten war. Streptokokken nur dort Hftniolysin erzeugen, 
WO sie keinen greisen antibaktpi iellen Widerstönden ausgesetzt 
sind. Mit Recht beruft er ^\v\\ hierbei auf die Erfolge der Me- 
thode von Besredka, der zur HUmolysingewinnung Kulturen in 
inaktiviertem Kaninchenseruni verwendete. Ü&ch Simon also 
sind die Bedingungen, unter denen Toxin und H&molysin der 
Streptokokken gebildet werden, gänzlich entgegengesetzte. 

In neuester Zeit hat Kerner (31) über die Hämolyse der 
Streptokokken Unteisnehangen angestellt. £r konnte konstatiere, 
dals Bouillonkultnren hämolytisch wirkten; Filtrate YOn soldien 
zeigten keine hämolytische Wirkung, jedoch erwiesen sich Filtrate 
ans Kulturen in flüssigem Blutsenmi als blutlflsend; auch hier 
war eine durch den Filtrationsproiels bedingte Abnahme der 
hämolytischen Wirkung su bemerken. 

Ilitersuciluooen Ober Hämolyse bei mit Stroptokokkän inlliiertiii 

Kaninchen. 

Wir heben aus 14 Versuchen, die uns Aber die Hämolyse 

bei infizierten Kaninchen orientiert haben, vier Versuche heraus. 
Vor allem wäre aber zu bemerken, dafs von einer »Hämolyse in 
vivo« bei der Ötreptokokkeninjektion insofern nicht die Rede 
sein kann, als man die Beurteilung der sofort nach der Ent- 
nahme zentrifugierten Probe in Hetracht zieht. Aber auch die- 
jenigen Prob*^rj, lip unmittelbar nach dem Tode entnoniiiion 

und sofort untersucht worden waren, lielseu eine Hämolyse 

16» 
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(Httmoglobinfiiiiie) in keinem Falle erkennen. Zieht man jedooh 
die Eonetatiening der NaekhllmolyBe ak veifdnerten Kaohweia 
heran, so sehen wir in allen Versuchen eine erfolgte Schftdigung 
der Erythrocyten deutlich ausgesprochen. 

Die Frage nach der »Homolyse in vItoc oder der bei so- 
fortiger Sektion (Bord et) gesehenen BlutlOsung ist nicht ohne 
Interesse, schon deshalb, weil wir, wie oben bereits angeführt, 
Marmorek behauptet, ei -tere sei lur die Streptokokkeiunfektion 
charakteristisch. Er sügt: iSrit Beginn unserer V'ersuche über die 
Virulenzsteigerung des Streptokokkus haben wir konstatiert, dafs 
das Blut von Kaninchen, welche nns zur Tierpa*ssage dienen, sich 
noch im Korper löst und eine klare durchsiclitige Burgunderfarbe 
annimmt. Diese Eigenschaft, die roten Blutkör]>erchen in den 
Gefäfsen selbst aufzulösen, ist nicht blofs eine Fähigkeit, welche 
den Streptokokken allein zukommt, sondern — und dies steigert 
ganz besonders den Wert dieses unterscheidenden Merkmales ~ 
sie wächst im geraden Verhältnis mit der Vimlens. Je vira* 
lenter ein Streptokokkus ist, um so rascher und besser lOst er 
das Blut im Körper seines Wirtee.« 

Wir haben da in erster Linie zu konstatieren, dafs vor un* 
seren Untersuchungen die Methode auch die NachhAmolyse sur 
Beurteilung des Verhaltens des Blutes infisierter Tiere m yer- 
wenden wohl nicht eingeführt gewesen ist« und daCs nur mit 
EGlfe dieser Methodik aul eine eventuelle Schidigung iln vivot 
geschlossen werden kann, alle aber bei Streptokokkeninjektionen 
dem lebenden Tiere oder dem eben verendeten sofort ent- 
nommenen und untersuchten Proben ergaben uns ausnahmslos 
das Fehlen einer Hämolyse. Das Verstreichenlassen aber einer 
relativ geringen Zeit zr^nschen Tod und Zentriiugieren der sofort 
nach (lern Tode entnommenen Prol)en genügte, um wesentlich 
andere Resultate sehen zu lassen. Das 12 Minuten vor dem 
Tode entnommene Blut zeigte bei Kaninchen Nr. 81 Tabelle XXVI 
farhloses Serum, das Serum des Sektionsi)lutes war gleichfalls 
olme Färbung, eine 3 Stunden später untersuc])te Blutprobe 
zeigte bereit.'^ purjiurrotes Semm! Ja in einem zweiten Falle, wo 
wir die Sektion nur wenig mehr als 30 Minuten nach dem 
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Ebcttofl yomahmen, sdigte das Sanim bereits einen ataiken Stieh 
ins Rötliehe. 

Dies wäre also als Nachhämolyse, nicht als Hämolyse >in 
vivo« als llämoglobiuäime zu deuten. Diese konuteti wir nie- 
mals bei der Stroptokokkoninfektion beobachten, eine Schädigung 
der roten Blutzellen im Verlaufe der Infektion ist jedoch sicher 
und als NH in unseren Pr< tokoIlHii ausgewiesen. 

Nicht nur der Angabe Marmore ks bezügHch der Hämolyse 
in vivo begegnen unsere Zweifel, auch bezüglich des Zusammen- 
hanges, den er zwischen Virulenz und Hämolyse konstruiert 
hat, haben wir schwere Bedenken. Wie stimmt denn diese 
Wechselbeziehung mit dem Versuche Simons (1. c), der in 
fünfter Passage durch das Kaninchen von einer Hämolyse »in 
Tivoc bei der Sektion nichts bemerken konnte und wie stimmen 
seine Angaben zn unseren Versochsprotokollen? 

Besflglich der Hämolyse als Obduktionsbefund 
haben wir genau su unterscheiden, ob die Sektion 
unmittelbar nach erfolgtem Tode vorgenommen wird 
oder nicht In ersterem Falle finden wir das Serum 
ungefärbt, in letsterem ausnahmslos eine deutliche, 
jedoch je nach der verstrichenen Zeit mehr oder 
minder intensive Blutlösung eingetreten. 

Tabelle XXUI. 

Verhalten desBlates von Streptokokken-Kaninchen je nach der Zeit der Sektion. 



Nr. 


Sektion naoh dem Tode 


Himoljrse 


77 


Sofort 




79 






80 




81 


> 




16 


30—40 Miauten 




78 


; 1 7j Stunden 


+ 


44 


, 5 Stunden 


+ 


99 


1 7 Standen \ 



Auf diese BlutlOsung als Sektionsbefund hat ja, wie schon 
oben erw&hnt, seinerzeit Bord et aufmerksam gemacht, nur 
befremdet uns die zitterte Bemerkung des fransüsiscben Forschers 
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»aotopsi^ imm^iatemenU, da wir, wie gesagt, in allen nneeran 
FfiUen, wo wir den Eintritt des Todes ad hoc abgewartet nnd 
die Sektion sofort Toigenommen hatten, niemals eine Hämolyse 

(Hämoglobinämie) konstatieren konnten. Vielleicht dOrfen wir 

das »immödiatement« nicht ganz wörtlich nehmen und soll da- 
mit nur gemeint sein, dafs die bektion sehr bald nach dem 
Tode vorgenommen wurde. Dafür spricht auch der Uuisiand, 
dafs Bord et selbst sagt >le coeur . . . contient un caillot assez 
volumineux.2 Wir haben unmittelbar nach dem Tode das Blut 
stets flüssig geiunden. 

Dafs eine Verzögerung von 30 — 40 Minuten schon genügt, 
um eine Nachiiamolyse beobachten zu können, haben wir ja 
oben gezeigt, und dafs es nötig ist, einen so scharfen Unterschied 
swischen Hämoglobinämie und Nachhämolyse zu machen, ist ja 
erst ein Resultat der vorliegenden Untersuchungen. Auch aui 
die Arbeit Ton v. Lingelsheim wäre noch einmal zurückzu- 
kommen, y. Lingelsheim hat ja angegeben, dafs das in den 
lotsten Lebensstunden der Streptokokkentiere in 6f»ros. LMng von 
dtronensaurem Katron und Kochsals ana aufgefangene Blut 
Hfimolyse geseigt habe. 

Gegen diese Befunde l&fst sich vor allem einwenden, dab 
die Flüssigkeit, in der sich die ja zweifellos schon geschft- 
digten roten Blutiellen befonden, den Bedingungen der Jsotonie 
nicht entsprach. 

Es wurden 4 Teile Blut mit 1 Teil der Uischung versetst, 
was eine Kochsalskonzentration von 1% plus einer solchen von 
1% zitronensaurem Natron entspricht. Nun ist ja bekanntlidi 
die isotonische Kochsalzlösung für Kaninchenblut 0,85 ^/g und 
wir wissen, dafs geschädigte Erythrocyten auch nur geringe 
Schwankungen des isotonischen Gleichgewichtes mit Haiiu)f:loi)io- 
austritt beantworten; es summiert sich hier zudem nucii die 
hyperisotonische KochsaUkon/.enUaüun mit der Konzentnition 
des Zitronensäuren Natrons. Es dürl'te also unserer Muuuing 
nach die Erklärung für die intra vitam beobachtete T.ösnng der 
roten Blutzellen in den Versuchen von v. Lingelsheim ledig- 
hch in der ungeeigneten Unterfiuchungsmethodik zu suchen sein. 
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Wenn wir die in den folgendeu Tabellen niedergelegten 
Resultate betrachten, so kOnnen wir in dreien der Versuche 
parallel gehend mit dem positiven bakteriologiscben Naohweiae 
der Bakterien eine SobSdigang dee Blutea, Nacbhftmolyse, beob- 
achten. Es könnte uns diese Konstatierung zn dem Scblnsse 
Terleiten, dafs die Himolyse unbedingt abbfingig sei von dem 
Auftreten der Bakterien im Blute. Dais dies niebt sutreffen mufs, 
seigt uns Tabelle XXV Kaninchen Nr. 80. Hier konnten wir 
am Tage nach der Infektion Bakterien im Blute mikroskopisch 
nachweisen, letzteres wohl ein Zeichen, dafs sie in grofser Anzahl 
kreisen moditen, aber eine Nacbhftmolyse ist zu dieser Zeit nicht 
zu konstatieren. Noch am zweiten Tage nach der Infektion 
kreisen Streptokokken, wie der kulturelle Nachweis ergibt; auch 
diesmal üiiden wir weder Hämoglobinämie noch Nuchhiimolyse. 
Ungefähr 9 Stunden später bleibt die Kultur steril und die 
Untersuchung auf Hämolyse wie Nachhäiiiolyse fällt negativ aus. 
Vier Stunden vor dem Tode ist die Zahl der Bakterien im Blut© 
noch eine keineswegs seiir grofse, denn der mikrobkti] isehe 
Nachweis ist nicht gelungen, die Kultur hingegen positiv; gleich- 
zeitig tritt Kachhämolyse in Erscheuuing. Die sofort nach dem 
Tode vorgenommene Sektion zeigt keine Hämoglobinämie, jedoch 
Nachbämolyse. 

Diese Befunde bestätigen durchaus die Ansicht von v. 
Lingelsheim, dafs die Hämolyse erst ( it^e Erscheinung der 
letzten Lebensstunden des ohnedies dem Tode geweihten Tieres 
sei, aber sie scheinen uns auch die Möglichkeit zu bieten, die 
betreffs der Reagensglasversuche gettoCierte Ansicht von Simon, 
dafs die Streptokokken nur dann imstande seien, ein Hämolysin 
zu bilden, wenn sie gute Wachstumabedingungen finden, auf 
den Tierversuch zu übertragen. Die bakteriziden Kräfte des 
Tieres k&mpften gegen die Streptokokkeninvasion, die produ- 
zierten Toxine der Bakterien neutralisieren gleichsam nach und 
nach die Widerstandsltthigkeit und siegen im Kampfe. Jetzt 
kann eine Vermehrung der Streptokokken ungehindert erfolgen, 
und da die Sftfte des Tierkörpers nun einen guten Nährboden 
für die Bakterieu darstelIeD, siud im Sioue von Simon 
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gflnatige BedingODg^n fQr die Lysinproduktioii gMchaffen. Zur 
Zeit, al8 wir in Tabelle XXV bei KaniDchen 80 Streptokokken 
im Blate nachwiesen» ohne dafs es sur NaebhBinolyse kam» konnte 
Tielleicht das Blut noch widerstandsCftbig genug geweeen sein, 
es bot noch keinen guten Nährboden dar. In der Tat verschwinden 
auch die Streptokokken wieder aus der Blutbahn. Die Toxine 
belagern und schwächen den Organismus weiter, seine Bakterisidie 
ist vielleicht fiberwunden, nun treten die Streptokokken neuer« 
dings im Blute auf und diesmal kommt es — wenige Stunden 
vor dem Tode — zur Schädigung der Eiythrocyten. 

In Tabelle XXVI bei Kaninchen Nr. 81 haben wir durch 
Verwendung grülserer Mengen von iiouillonkultur gleichzeitig 
gröfsere Mengen von Toxin mit einverleibt und so vielleicht dea 
Verlauf des ganzen Prozesses beschleunigt. 

Dafa aber bei Einverleibung von Agarkultur — abgeaeheu 
von der Verlaufsdauer — ein Unterschied hinsichtlich der 
Häniolyse gegenüber den Injektionen mit Bouillonkulturen nicht 
zu bemerken ist, zeigt Nr. 82 in Tubelle XXVII. Hier verläuft 
die Injektion langsamer, weil sich die Bakterien wohl erst ihren 
Boden durch Toxinbildung im Körper erkfimplen müssen, w&hrend 
ihnen im vorigen Falle die Einbringung schon präfoiinierten 
Toxines die Arbeit erleichtert hatte. 

TAbttUe XXIV. 



Str^ptooooeuB pyogene». Kaninchen 77. Tntraperitoueale Injektion von 

2 ccm Bouillonkaltur. Tod nach 46 Stunden. 



l 

1 

Datum i 


Zeit der 

Ent- 
nahme 


ilaiao- 
lyse 


Nach, 
hämo- 

lyse 


Bakteriolo^-ischer 
Befand 


t 


si;ot)5t«h 


Agantilch 


26.V. 1903 

2ti. V. 
27. V. 


; KontioUe 
: Infektion 

711 :u)' 

11h 

Uh 15' 

Sektion 


1 

1 ^ 


■ 1 1 ! 1 1 + + 


+ 


Strepto- 
kokken 


Exitns un 97. V. ns 
41^86'. Selttioa so- 
fort. 

lief lind: Mikroeko- 
piRch in Herzblul 
uud Mils Yorela- 
Kelte, in der Ijeber 
zahlreiche Diplo- 
kokuken. Kolter 
«tu ' Hefriktai. 
f/uber 11 n<! Iflii 
äUeptokokken. 
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Tabelle XXV. 



8tt«pto€oecns pyogeiiee. Keninchen 80. Iiitr»peritoiie»le Ittjektton tod 
S eem Bonillonknltur. Tod «aeb c«. 4 Tegea. 



Datum 



Zeil der 

Eni 
nähme 



HÄmo- 
Iy§e 



Naeh- 
hilnio 



ßakteriulogiscber 
Befund 



mlkro- 
fkopifaioli 



27.V.1908 
6^1 p m 
8Ö. V. 



29. V. 

80. V. 

81. V. 



Kontrolle 

Infektion 
121130' 



10» 40* 
8b p.m. 

Sektion 



Diplo- 
kokken 

9 



9 



nicht 

angelegt 

kStrepto- i 
kokkeu I 

steril 



Strepto- 
kukkcu 



Exitns am 81.V. nm 
3h 28' Sektion io- 

fort. 

Mikroükupiscli iu 
Henblat, Mils und 

I^^ber »parliche 
Kokken, in der 
Kiillur aus Herz 
blut, Milz u. Leber 
Streptokokken. 



Tabelle XXVI. 



Btrep t ococcoe pyogenee. Keaiaehen Nr. 81. Inte^Mritoneale Injektion T6n 
SO ecm Bonillonknltur. Tod nadk Sft Stnnden. 





Zeit der 


Bimo- 


Nach' 


1 Bjikteriolojiiscber 




Datum 


p:nt- 

nähme 


hämo- ' 


Hcfun.i 




lyae 


mlkro- 
Ikoplach 




1 


87.V.08 


Kontrolle 








1 


, Exitus am 88. V. um 




Infektion 






1 




' 71' p. m. Sek- 
tion Hofort. 
l'eritonitis. Im 
Baachraam sirka 




12»! 






mblreicb. 
Kokken 


btrepto- 
kokken 










1 do. 


do. 


5 ocm nicht blatt- 




Sektion 






1 + 


4- 


iivH Exsiiibit. 










Eine S btd. nguch der 








l 

i 
1 






Entnahme centri» 


■ 1 

* 1 


1 


1 






fn^rierteProbo zeijit 
j bereit purpur- 
rotee Serami 
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Tabelle XXm 

BtrpptococcuB pyogenes. Kaninrhen 82. Tntraperitoneale Injektion von 
1 Rnbrchen 24f>t()udiger Agarkultur. Tod innerhalb 57 — GS Standen. 



Datum 


Zeit der 

Ent 

nähme i 


f 

Ilümo- 
j lyae 


Nach- 
bftmo 
lyse 


Bäk t e r i o 1 o^t Hcher 

Befund 






1. VI. 1908 

lOii f)5' 
2. VI. 
8. Vi- 

4. VI. 


Kontrolle 

Infektion 

iii>ao' 

12^ 46' 
Sektion 


+ 


! + 

' + i 

! i 

' 1 
1 

1 


! 0 

1 

B 

1 

i + 


steril 

Strepto- 
kokken 

+ 


Lebtam8.Vl.8h^' 

p.m., winl am 4. VI. 
Früh tot gefund. 
Sektion 11^30'. 
Im Herzblut wen"?, 
in der Milz uud 
LeVier ma.s.senluift 
viel Kokken. Kol- 
tnr aus Herxblot, 
Leber U.Milz ergibt 
Streptokokken. 



Bei den StreptokokkeninfektioneD des EaniDohens 
zeigt «ich eine Schädigung der Erythrocyien ledig- 
lick in Form einer Nachhftmolyse, eine Hämoglobin- 
ämie ist nicht sn beobaehtenl Der von Karmorekaut- 
gesprochene Grundeats betreffs der in vivo vor sich 
gehenden Auflösung des Kaninchen blutes besitst 
keine allgemeine Qflltigkeit, er ist auch in der yon 
Simon gewünschten Modifikation nicht haltbar. Bei 
Kaninchen, welche einige Zeit nach dem Tode zur 
Sektion gelangen, ist au.s a a h luslos liaujolyse zu 
beobachten gewesen. Ob im Sinne der Reagensglas- 
versuche Simons eine Relation zwischen Hämolysin- 
produktion und erloschener oder herabgesetzter 
Baktericidiü aucli im Tierkörper besteht, scheint 
durch vorliegende ü n te rs u eh u n ge n nicht ausge- 
schlossen, doch mufs eine Klärung dieser Frage von 
ausgedehnten, zu diesem Zwecke angestellten Ver- 
suchen abh&ngig gemacht werden. 

in. HOzbnmd. 

An Versuchen, das Gift des Mikbrandbuzillus etwa in 
Analogie zum Diphtherie- oder Tetanustoxin aufzutintlen, fehlt 
es nicht. Zahlreiche Üntersucher sind bemüht gewesen« durch 
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mannigfache Variationen der Venucbs- und KuUarbedingungen 
den Beweis zu erbringen, dals auch der Milzbrandbasillae ein 
eigentliches Toxin besitie. Nachprüfungen aber haben Beobaeh* 
langen, die von einem Müsbrandtoxin berichten, nicht Stand 
halten können und wir stehen noch heute auf dem Standpunkte, 
d&ls ein echtes Milzbraudtoxin nicht nachgewiesen erscheint. 
Aus der auifangreichen Literatur sei hier nur die schöne Arbeit 
von Conrad i {^) zitiert, deren Einleitung uns einen historisclien 
Überblick über die Frage des Milzbrandtoxines in erscliöpfender 
Weise bietet. Auch Conradi ist zu dem Resultate gekommen, 
dal- lier Anthraxbazillus ein extrazelhiläres lösliches oder ein intra- 
zelluläres Gift im Organismus empfänglicher oder rcfraktÄrer 
Tiere nicht bilde. Er ist ferner der Ansieht, dafs grofse Wahr- 
acheinlicbkeit besiehe, dafs der Milzbrand überliaupt keine gif- 
tigen Substanzen im Tierkörper erzeuge, und dals die Hypothese 
von der Existenz eines Milzbrandgiftes zurücksoweisen sein werde. 

Wir haben, als wir unsere Untersuchungen bei injizierten 
Tieren auch auf die Müzbrandinfektion des Kaninchens aus- 
dehnten, einen tlbeimachenden Befund zu venetchnen gehabt, 
der geeignet sein dürfte, die Frage nach der Existenz des Milz- 
brandtoxinee nicht ruhen zu lassen. 

Es war in unserer Unteisuchungsmetbode begründete zu 
trachten nicht nur von einem und demselben Versuchstiere 
möglichst zahlreiche Blutproben untersuchen zu können, sondern 
auch Ptoben zu erhalten, die möglichst kurz vor dem Tode ent- 
nonmien waren. Wir haben ja bei der Besprechung der Strepto- 
kokkeninfektionen ganz im Sinne von v. Lingelsheim zeigen 
können, dafs erst gegen das Lebensende des Tieres zu Verän- 
derungen des Blutes vor sich gehen, welche uns meist als Nach- 
hämolyse erkennbar wurden. 

Es ist nun nicht leicht, bei der Milzbrandiujektion beiden 
Postnlaten gerecht zu werden, da wir gerade hier keinerlei An- 
haltspunkte dsifür besitzen, ob der Tod vornus.sicliliich in längerer 
oder kürzer* I Zeit eintreten werde. Die individuelle Uesitstenz 
der Kaninchen schwankt ja bezüglich des To<lcs auch bei gut 
ausprobierten MiUbrandstAmmen immerhin um mehrere Stunden 
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und aus dem Wohlbefinden der Tiere ULTst sich dnrchana kein 
SehlofB sieben, da in den meisten FftUen das Tier noeh einen 
TollBtftndig gesunden Eindraclc macht, im nfichaten Momente 
aber wdion anter starken Zuckungen apoplektiform sugnmde 
geben kann. Die erwiümten Schwankuugen, welche in unseren Ver- 
suchen zwischen 26 Stunden 45 Min. (frähester Tod) und 49 Stunden 
45 Min. (spätester Tod) pendelten, also einen Zeitraum von 23 Stunden 
beherrschten, liefern den Experimentator mehr minder dem Zu- 
falle aus und nur eine grofse Reihe von Versuchen emiöglichte 
es uns schliefslich, zu gut verwertbaren Resultateu zu gelangen. 

Gleich der erste Versuch brachte uns prinzipiell die wich- 
tigste Orieutierang. Das eben vor unseren Augen plötzlich ver- 
eixlotu Tier wurde sofort geöffnet, aus dem iierzeu rasch eme 
Blutentnahme gemacht, zentrifugiert und wir fanden das Serum 
purpurrot gefäirbt. 

Zahlreiche andere Versuche haben dieses llesultat bestätigt, 
wir hatten unter 24 Experimenten 8 mal Gelegenheit, die Sektion 
unmittelbar nach dem Tode vorzunehmen und konnten immer 
eine Uämolyse konstatieren. ]>a zwischen Tod und Blutent- 
nahme gewifis nur ein Zeitraum von höchstens 5 Minuten Ter* 
strichen war, so werden wir wohl nicht felilgehen, anzunehmen, 
dafs diese hier konstatierte H&molyse als HamoglobinAmie auf- 
soiassen sein wird. 

Diesen Befund bei der Milzbrandinjektioii dee Kaninchens 
haben wir seinerzeit in einer vorläufigen Mitteilung beschrieben 
und gelegentlich der Natuifoischerrersammlnng in Kassel 
besprochen. Wir glauben, dals er geeignet sein dürfte, etwas 
licht aber die Art und Weise der Giftwirkung bei der Milzbrand- 
injektion zu verbreiten. 

Wir sehen, wie gesagt, beim Milzbrandtode des Kaninchens 
das Blutserum meist purpurrot verfärbt, nur in einem FaUe war 
eine braune Farbe an Stelle der purpurroten getreten. Aus der 
Literatur wie aus eigenen Versuchen ist uns bekannt, dab gewibe 
Mikroorganismen die lägenschaft besitzen, in vitro unter geeig- 
neten Bedingungen Stoffwechsel produkte zu bilden, welche hämo- 
lytisches ermögen gegen die Erythroeyteu der verschiedensten 
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Tiere sowie d«fl Menschen beatseu. Viele dieaerMikrooiganismen, 
aber durchane nieht alle, sind Infektiooserreger. WIt haben in 
dieser Arbeit am Staphylolysin gezeigt, dafs dasselbe — in vitro 
prftfonniert — Kaninchen in die Blntbabn eingespritzt, eine Auf- 
lOsnng der roten Blatsellen zu bewerkstelligen imstande ist, welche 
sieh entweder als Hfinaoglobinttmie oder als Nacbh&molyse doku- 
mentiert. Wir konnten bei det Infektion mit Staphylokokken 
ganz ähnliche Verhältnisse darlegen. 

Wenn wir nun beobachten, dafs mitunter bei Infektions- 
krankheiten, welche durch in vitro hämolysinbiMoiuie Erreger ver- 
ursacht werden, eine Lösung der Erythrocyten auch im Tierkörper 
stattfindet, so liegt der Sclihifs ja nicht weit, anzunehmen, dafs 
es sich bei der Milzbrandinfektion vielleicht um den Effekt einer 
innerhalb des Tierkörpers erfolgten Ly.'^iiij i aduktion von selten der 
Milzbrandbakterien handeln könne. Ob dieser Schlufs noch durch 
den Nacliweis einer hämolytischen Substanz in Milzbrandkulturen 
gestützt wird oder nicht, ist vorläufig ja nicht von Belang, denn 
es erscheint plausibel, dafs Bakterien im komplizierten Tierkörper 
Stoffe bilden können, zu deren Aufbau in vitro die Bedingungen 
vielleicht nicht günstig sind. So annehmbar nun auch diese 
theoretische Erwägung scheint, so schwierig, vielleicht unmögUdhi 
wird es sein, den direkten Nachweis des Lysins im Tierkörper 
zu führen; er wird nur zu erbringen sein» indem wir die beob- 
achtete Hämolyse als solche gelten lassen. Denn wie wir schon 
eingangs auseinandersetzten, mufs nach der Ehrlich sehen 
Theorie eine Bindung des Lysins durch die Zelle des TierkOipers 
(Erytbrocyt) erfolgen und solange wir keine Methode besitzen, 
um den direkten ohemischen Nachweis dieser erfolgten Bindung 
führen zu kOnnen, wird nur die Hämolyse als Folge der Ver^ 
ankerung das einzige Kriterium im Tierversuch bleiben müssen. 

Ebenso wie wir also das Staphylolysin für die Schädigung 
der Erythrocyten bei den Staphylokokkeninfektionen Yerantwort> 
lieh machen künnen, so ist es wohl auch erlaubt, hypothetisch 
anzunehmen, daCs der MilsbrandbaziUus im Tierköiper ein Lysin, 
das Anthracolysin bilde, dieses an die Erythrocyten verankert 
werde und in letster Folge dann deren Auflösung bedinge und 
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damit vielleicht aach am Tode des Tieres Anteil habe. Unsere 
Bemflhiingen, festsneteUen, ob eine Hftmolyse schon einige Zeit 
vor dem Tode aofsutieten pöege, haben mit Ananahme eines 
klinisch gans atypisch verlaufenen Falles (Tabelle XZIX, Nr. 47) 
geceigt, dab bei Entnahmen, welche 1 Stunde 25 Min., l Stunde 
46 Min. und 2 Stunden 22 Min. vor dem Tode gemacht worden 
waren (Tabelle XXVIII, Nr. 1, 3, 68), Hamoglobinamie nicht zu 
konstatieren war, dafa wir aber zu verschiedenen Zeiten in der 
Lage waren, durch Verwertung der NKclibämolyse den Sclilufs 
auf eingetretene Schädigung der Erythrocyten zu ziehen. Die 
oben dargelegten Schwierigkeiten verhinderten es, die zwischen 
letzter Entnahme und Tod verstrichene Zeit unter 1 Stunde 25 Min. 
herabzudi ückcn i dufs al)er schon 1 Stunde 3i iMin. und 2 Stunden 
22 Min. vor dem Tode Blutkörpeiclu n geschädigt sind, zeigt uns 
die Naclihämolyse bei Nr. 68 und 74. 

Also auch bei der Milzbrandinfektion tritt die Schädigung 
der roten Blutzellen spät in Erscheinung, erst in den letzten 
Stunden vor dem Tode; es besteht da, wie schon oben ange* 
deutet, eine gewifse Ähnlichkeit mit den Ton v. Lingelsheim 
für die Strcptokokkeniufektion ^machten Beobachtungen. Aber 
während ja für die Streptokokken Gifte, die mit der Lyainwirlcung 
sicher nichts zu tun haben, beschrieben sind, so fehlen uns beim 
Milzbrande derartige einwandsfreie Beobachtungen gftnzlich. 

ScUto berichtet in neuester Zeit Ober Lähmungen. Er (**) 
hat Kaninchen mit einem vom Schafe stammenden Milsbrand» 
serum geimpft, um paasiye Immunität gegen Idilsbrand su er 
reichen. Die Injektion dea Serums wurde intrayenOs Yoigenoomien, 
gleichseitig das Tier subkutan mit Mikbtandbasillen injiziert 
Bei diesem Verfahren nun beobachtete Sclavo in 9 von 362 
PAllen das Auftreten von sensiblen und motorischen Lähmungen 
an den hinteren Extremitäten mit Aufgang in Tod. Die Läh* 
mungen traten meist siemlich spät, 16 bis 81 Tage nach der 
Impfung auf. Sclayo meinte dafs durch die ßinverleibungen 
des Serums seine KanincliMi einen gewissen Schutz gegen die 
Miizbrandinfektion erlangt hätten, welcher es verhinderte, dafs sie 
in gewöhnlicher Weise akut zugrunde gingen, während die nun 
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gegebene lingere Frist eine £fzengung dee Ifllinienden Giftee 
gestatte. 

Eb scheint in der Tat ab und su allerdings sehr selten und 
wohl nur in jenen FiUen, welche klinisch atypisch verianCenf 
also solchen, bei denen ^ne Itagere Agonie dem Tode vorangeht, 
su nervOsen Erscheinungen kommen su kOnnen. 

Wir sahen unter den Fftllen, bei denen wir snr Zeit des 
Exitus zugegen waren, zweimal einen abnormalen Verlauf der 
llilsbrandinfektion. In dem dnen Falle insofern« als der Tod 
nicht plötslich sondern erst nach einem deotlich ausgeprägten 
längeren agonaleu Stadium eintrat, während der zweite Fall mit 
Luhmungserschei DU Ilgen einhergiug. Da es sich hier duniiana 
um »neuet Tiere handelte, von denen mit Sicherheit ausza- 
schliefsen war, dafs sie etwa schon einmal im Versuch gestanden 
hätten, so gewinnt die Beobachtung der nervösen Symj>tome im 
zweiten atypischen Falle vielleicht auch noch den Charakter des 
Einwandes gegen die AuHaüdung von Sclavo, nachdem ja unsere 
Tiere keineswegs immunisiert worden wuren. sondern der ersten 
Infektion erlagen. Ks müssen da wohl uns noch gütlich unbe- 
kannte Vorgänge im Spiele sein. 

Hinsichtlich der Hämolyse boten beide Tiere interessante 
Befände. Wir haben ja schon oben konstatiert, dafs bei nor- 
malem Verlaufe der Milzbrandinfektion des Kaninchens zirka 
2% Stunden vor dem Tode eine Veränderung des Blutes niemals 
nacfasuweisen war, dafs Ins Tier plötalich sugrande geht, ohne 
vorher wesentliche KrankheitBerscheinungen dargeboten su haben, 
sowie dafii wir bei der sofort Torgenommenen Sektion in typischen 
FäUen purpurrotes Serum Toiflnden. 

Anders verliieLteu sich die erwähnten Ausnahmen. 

Nr. 67 (Tab. XXIX) seigte schon zirka 3 Stunden vor dem 
Tode Hftmoglobinftmie« wfthrend sonst ja Schädigungen der Blut* 
kOrperchen vor dem Tode immer nur durch Konstatierung der 
Nachhämolyse su erkennen waren, und zudem war noch auf« 
bdlend« dab dem Tode ein immexhiu eine Zeitlang dauernder 
Somnolenszustand vorausging. Bei der Sektion zeigte das Serum 
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mobt den gewohnten piupoiroteii Farbenton, sondern eine gelb- 
braune Ffirbung. 

Nicht minder intereBsant geetaltete Btdh der Verlauf bei 
Nr. 47, Tabelle XXIX. Hier begannen uugeffthr 33 Standen 
nach erfolgter Infektion nervOse Symptome au&utieten. Oaa 
Tier eitxt zanttchst mit gespreisten Vorderlftnfon da, beim Gehen 
gleiten dieselben nach rechts nnd links aus. Dann stellen sieb 
Rnderbewegungen ein; die Vorderlftufe sind nun bei eingetretener 
Ruhe senkrecht vom Leibe abgestreckt, die Hinteilänfe ange* 
zogen. Später nimmt das Tier eine Stellung ein, die der eines 
sitzenden Frosches in der Haltung der Hinterläufe ähnelt, während 
die vorderen Extremitäteu starr und senkrecht zui Lungsaclisü 
des Körpers abgestreckt seitlich verharren. Nun verfällt das 
Tier zusehends, wird so schwach, dafs es auf der Seite liegend 
verharrt und wird dann, da ein Ende des aEfonftleu Zustandes 
nicht abzusehen war, getötet. Dieser Fall ist uns leuler ini An- 
fange unserer Versuche zur Beobacl tnng gekommen, zu einer Zeit 
also, wo wir den Wort der Nachhämolyse noch nicht schätzen 
gelernt hatten. Später ist uns ein ähnlicher Fall nicht mehr 
vorgekommen. Das eben erwähnte Tier zeigte bei künstlicher 
Beleuchtung schwach rosenrotes Serum, das dann bei Tageslicht 
betraehteti gelb anssah. Bakterien im Blute wurden sehr früh- 
zeitig nachgewiesen, kulturell schon 16 '/^ Stunden, mikroskopisch 
(5 — 7 pro Gesichtsfeld) 6 Stunden Yor der Tötung. 

Wenn wir aber etwa glaubten, zwischen dem Auftreten der 
Bakterien im Blute und der Schädigung der Erythrocyten ätio- 
logische Schlüsse ziehen zu dürfen, wird ein Blick in Tab. XXVIH 
uns überzeugen, dafs wir im Irrtume uns befinden. Bei Nr. 74 
sind 10 Stunden vor dem Tode Bakterien im Blute beobachtet, 
ohne dafs es zur HfimoglobinSmie oder Nachhämolyse zu dieser 
Zeit und in den nächsten Stunden gekommen wäre. Erst 1 Uhr 
30 Min. vor dem Tode sehen wir Nachhämolyse auftreten. Erst 
jetzt können wir die Bakterien nicht nur kulturell wie vorher, 
sondern auch mikroskopisch feststellen, also als in gröberer An- 
zahl auftretend, konstatieren. Wollten wir nun beweisen, dals 
offenbar eine grfifsere Menge von Bakterien im Blute (mikro- 
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akopiseher Nachweis) erst eine Alteration der Eiythroxyten im 
Gefolge habe, so konnten wir uns an Nr. 68 und 74 halten, 
aber Nr. 68 wdrde uns sofort einsehen lassen, dafs die Bichtis^t 
dieser Annahme nicht aufrecht su erhalten wftre. 

(Sieh« Ttb«ne XXVHI nnd XXIX «uf B. SOG, 961 und 858.) 
Wir möchten darauf hinweisen, dafs vielleicht auch bei der 
Milzbrandinfektion erst nach erfolgter Auf8erkrattncl/-iujg des 
leukozytären Apjjarates (Knochenmark) nacli überwundener Bak- 
terizidie eine Lysinproduktion stattfinde. Dafär scheint uns 
sehr der Unistand zu spre« hen, dofs wir die Schftdigunci: der 
roten Blutzellen erst in den ieizten Stunden nachweisen kunnen. 
Für die Erklärung der tödlichen Wirkung kann man einmal die 
Möglichkeit lirranziehen, dafs durch die Lysinbindiing die be- 
troffenen Erythrozyten für die Respiration unbrauchbar geworden 
sein können; aber auch noch ein zweiter Funkt verdient Be- 
rücksichtigung. 

Bei Vergiftungen mit Blutkörpercbengiften tindet man neben 
der Auflösung der Erythrozyten meist, wie Kionka (^) meint, 
yieUeicht als Folgeerscheinung, die Gerinnungsfähigkeit des 
Blutes gesteigert, so dafs es zu Gerinnungen im strOmenden 
Blute kommen kann. Dafs dann Embolien wichtiger Zentren 
auch bei der MUsbrandinfektion eine Rolle spielen können, liegt 
auf der Hand. 

Bei der Milsbrandinfektion des Kaninchens finden 
wir zur Zeit des Todes eine intensive Hämoglobinämie. 
Eine Schädigung der Erythrozyten iKfst sich schon 
einige Zeit vor dem Tode als Nachhlmolyae erkennen, 
doch ist die Alteration der roten Blutzöllen im all- 
gemeinen erst ein Effekt der letzten Lebensstunden. 

Erzeugt dar MilzbraiidhAzillu« In kantUidiftiii Näbrbodaii «In 

Hinolytlii? 

Die Beantwortung dieser Frage mufste sich logischerweise 
unseren im vorigen Kapitel dargestellten Untersudiungen an- 
reihen. Die Literatur versagt bei dieser Frage. Nur bei 
Sobernheim [^^) üuden wir eine kurze Bemerkung bezüglich 
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dfli IfilsbnuidbaxinoB »in Blntbomllon maeht sich schwaeh 
hlmolytisohe Wirkung bemerkbare. 

Zunächst unterauchteii wir, ob Blut, Bouillonkulturen su- 

gesetzt, gelost werde. Das Resultat war ein höchst zweifelhaftes. 

Der mit gewöhnlicher, schwach alkalischer Bouillon angestellte 
Versuch liefs. in üblicher Weise ausgeführt, von hämolytiachep 
Wirkung der Milzbraiulkuhureii nicht viel erkennen; erst als die 
mit Blut bescbickteu Rölirchen neuerdings auf einige Stunden 
in den Thernid^taten gebraclit worden vvaien, zeigte sich [josung, 
konstant ia den jinir;eren Kulturen bei gewaschenen Blutkörper- 
chen (Kaninehen), aber nur in manchen derjeuigen Röhrchen, 
welchen Kaumchenblut zugesetzt worden war. 



Tabelle XXJL 

Hlmolytildiea Vermögen von Hilsbnmdbooilloiikoltaieii. 
(K«Dincbenbiatkerperohen.) 
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h 


n 


b 


1 


• 


+ 1 


0 


• 


8 






0 


0 


8 


e 


+ 


0 


0 


4 


0 


+ 


0 


0 


b 


0 


-t- 


0 


0 


6 


0 


0 


0 


+ 


1 


» 


0 


0 


0 


8 


0 


0 


9 


+ 


9 


0 


0 


9 


0 


10 


0 


0 


9 


0 


11 


0 


0 


9 


0 


IS 


• 


9 


9 


0 



m. Nach dem Blalnieati 8(1^ bei 87« 0» dann aber Naebt in der Kllto gehalleii. 
b. Die a-Pkoben weitere 13 Standen bei 87* 0 gdialten ond dann dM Beeattat 
notiert. 

Der Möglichkeit Rechnung tragend, daTs auch beim MUt- 
brand der Alkahgehalt der Bouillon von Einflufs auf die Lysin- 
produktion sein könne, beschickten wir Kolben mit Fleischwaaser 
von verschiedener Alkalinilät, nach dem Vorbilde von Neisser 
und Wechsberg (^/g, hergestellt mit Milzbrandbazillen, 
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bewahrten dieselben bei 87® C auf and prüften naeh rer- 
schiedenen Zeiten die hämolytische Fähigkeit der Filtrate auf 
EjjiDiiichenblat (gewaachen). Das Arbeiten mit BoaiUonkaltofeQ 
hatte Schwierigkeiten in der BeurteUung der Resultate ergeben. 
Die BomUonen vom Gehalte */$ ergaben ein negatives Resultat 
(7, 14, 21 Tage). Der Kolben von % Alkalinität, nach 8 Tagen 
unteroncht, liefs ebenfalls ein Httmolysin nicht erkennen. Das 
nach 14tSgigem Wachstum aber gewonnene Filtrat leigte blut- 
losende Kraft (Tab. XXXI). Ebenso lieferte ein Filtrat von 
Alkalinität nach 7tä^gem Wachstum der Kultur HSmolysin 
(Tab. XXXII). 

Tabelle XXXI. 

Filtnt: 14 Tagß alte Boaillonlraltar Anthrax 7^ */t alkallech, gewaaclieiie 
KaaindieiibliifiliQrpereheD» die inakttven Proben 1 Stande bei 66* O gebaltea. 



! 

Filtrat 
in 2 ccm 


r Isotom. 

KodiHalz- 
lösang 
in 2 cem 


\ 

Aktiv 

1 




2 




Flüssigkeit schwach r<)tlich, 


ä 






rote Kappe 




1 


1 


Spar 


0 




: 1.2 


Spur f 


0,6 


1.4 


II 








0 




0,06 1. 1,94 


0 




0,03 


: 1,98 


0 





Tnbelle XXXn. 

7 Tage alte Boaillonkultur Anthrax 74, 



Filtrat: 7 Tage alte Boaillonkultur Anthrax 74, alkalisch, gewaschene 
EaninchenblutkOrperchea, die inaktiven Proben 1 Stande bei 65° C gehalten. 

II leotom. 

Filtrat Kochsalz- 



in 2 ccm 


1 lOsung 
in 2 cem 


2 




1 


1 


0,8 


1,8 


0.2 


1,8 


0,06 


1,94 


0,02 


1,98 




FlüBbigkeit rOÜicb, sehr starke ICuppe 
Vi der FlflMigkeit tteilc nA 
7« der Flttasigkelt aterk rot 

Si)ur 
(1 
(I 



0 



:V I 
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Um einen besseren Überblick Ober die Bedingungen lu et- 
Imlten, unter denen der Milzbrandbanllus Hämolysin produziert, 
wurde der in Tabelle XXXm au^wiesene Venach angestellt. 

Aus technischen Gründen wurde der im Zusammenhange 
daigestellto Versuch in swei Etappen aufführt; in der ersten 
Hälfte untersuchten wir die hämolytische Kraft innerhalb der 
ersten 12 Tage, in der zweiten die zwischen dem 15. und 
24. Tage produzierten Lysinmengen. 

(Siehe Tabelle XXXIU u. XXXXV aoi S. 256 a. 257.) 

Die Filtrate, welche aus Vs und Bouilloukulturen gewonnen 
worden wai'cn, lassen jeglichen Einflufs auf die Erythrozyten des 
Kaninchens vermissen, diese Grude von Alkalinititt, die Extreme, 
s^clieiiien der Hämolysinpioduktion des Milzbrandbaziilus nicht 
günstig zu sein. Anders verhält sich die Saclie bei den Filtruten 
der -/o Bouillon. Hier fiel uns sofort nach dem Versetzen des 
Filtrates mit dem Hhitstropfen beim Umschütteln auf, dals das 
Blut in manchen Uührclicn (Tab. XXXIII in Stab 5, 6, 11, 12, 
17 und 18 mit ß bezeichnet) Schokoladenfarbe zeigte. Voi^ diesen 
Köhrchen zeigten nach Ablauf des üblichen Aufenthaltes in 
Wärme und Kälte einzelne (in der Tab, ßl) eine mehr oder min- 
der starke braune Färbung der überstehenden Flüssigkeit. Diese 
Erscheinung trat bei den gewaschenen Blutkörperchen noch bei 
einer Verdünnung auf, wo sie bei den ungewaschenen ausblieb, 
auch hatte das Inaktivieren der Proben keinen Einfiufs auf dieses 
Phänomen gezeitigt. Da wir aus den füheren Versuchen 
(Tab. XXXI und XXXIl) wu£ston, dale das hftmolytische Ver- 
mögen der Filtrate durch Inaküvieren (1 Stunde bei 65** C) stete 
aufgehoben worden war, so mufston wir uns mit der Annahme, 
dafs es sich hier keinesfalls um eine typische HAmolyse, sondern 
iFielleicht um eine Salzwirkung handeln könne, bescheiden. 

Sichere Httmolyse jedoch erzielten wir mit dem Filtrat 
15 T^ge % (Stab 29 und SO der Tab. XXXIII). Doch war die 
hftmolytische Wirkung aufserst schwach, sie ftufserte sich in der 
konzentrierten Lösung (2 ccm Lysin) in rötlicher Färbung, ohne 
dafe der Tropfen komplett gelöst worden wAre, in den nächsten 
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Tabelle XXXTTT, 
UftmolyUsche Wirkuog von Filtraten verschieden alter MUsbnukdboaiUon- 
koltaren mit verschiedener Alkalinitftt. 
<3ewMdi«n« (g) und nidit gowweb«n« <ii) KaiilnehrablatkOrperehM. - 



2 
1 

0,6 
0.4 
0,2 



•"5 



3 TaKe 



I 6 Tage 



n ! jr i n I fr ! n j 



V, 



1 

1.4 

1,(5 
1.8 



0,1 i;» 

inaktiv 
9 



1 
1 



1 

1,6 
2 







-I- 



3 



ß 



8 



S\ ß 

ß ß 
ß ß 



9 Tage 



V, •/. V. 



n >r : n I >r 



12 Tage 



- d' ß'^- 



-\ß'■ß\ 

ß' ß 

9[l0|u|l2 18 14 



ß 
ß 

ß 



V, V. 



n g n g 



-ß^ß^ 
■ - ß ß ' - — 



16 16 n iai920 



I 

211^2^ 



2 * 
's. a 



15 Tage 



2 

1 :i i 

0,8 ' 1,2 

0,6 1,4 

0,1 1,G 

0,2 1.8 
0,1 '!l,9 

0,0J^ 1.92 

0,0*. 1,'.»4 

inaktiv 

9 ;, 



V, 



18 Tage 



p T) ; K I Q 



1 

0,4 i 



1 

1.6 



g D 



V. 



V. i 



ft n g n 



2L Tage 



24 Tajie 



/. */, V. 



)i II (! I I) I? ri , g 



27|28^2Uj30|31 [32 1 dälaij^^ldelSTiaS 1 99 40|41 42 48 44 1| 45j46|47|48|4Sf0 

ß Chukoladen färbe den aufgescbattoltaa Blotes. 

! Braunfilrliting der FIr!!*«*ii:keit. 
-f- RütfArbung der Flüssigkeit (typiache Hämolyte). 
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Proben aefawinkto der Wert swuehen starker Kuppe und Spur; 
0,1 liatte schon keine Wirkung mehr gteSufsert Das Verweilen 
der Proben bei 65*. G durch eine Stunde (Stab 89 und 80) Ter- 
niehtete die hftmolytieche Fähigkeit. 



Tabelle XXXIV. 
Bftnrognd der in Tabelte XXXUX verwendeten FUtrate. 



iÜltOT der Kaltiir 
in Tagen 


o 
o 


o 


a 


1« 






Ol 


9A 


AlkaUgefaalt V» ) 


0,80 


0,80 


0,fc0 


0,80 


0,80 


0,80 


0,80 


0.80 


TItre der Boaillon j 


Htm des Filtrates 


1,60 


1,30 


1,30 


1,30 


1,20 


1,16 


0,80 


MO 


Diflerent 






+0^ 


+0^ 


+0.40 


+0,35 


0 


+0^ 


Alkaltgebalt \ 


0,60 


0,60 


0,60 


0,60 


0,60 


0,60 


0,60 




Titre Her PouiHoa| 


Titre des Filtrates 


1,20 


1,10 


0.90 


0,90 


0.90 


1,20 


1,10 


1.10 


Differenz j 


-f-0,60 


+0,50 


+0,30 


+0,30 


+0,30 


+0.60 


+0,50 


+0,50 


Alkaligehalt >/« 1 


0,40 


0,40 


0,40 


0,40 


0,30 


0,80 


0,80 


OJSt> 


Titre der Bouillon/ 




TItra dM SUtnte« 


1,00 


1,00 


1,00 


1,00 


0,60 


0.60 


0,60 


0,S0 


Dtffsrens 


+0,60 


+0,60 


+0.60 


+0,60 


+0,30 


+0,80 


+0,30 


+0,20 



Die Zahlen geben an, wieviel Kubikzentimeter einer Vm n- Lauge za 5 ccm 
BonUlon biw. FUtnt tng«Mtit werden mufston, nm mit ni«nolphÜi»l6in BoIp 

flibni^ sn abalten. 



Auffallend ist in unserer Tabelle XXXIII verglichen mit 
Tabelle XXXII, dafs. während wir in letzterer bei 7» Alkaliuität 
Häniolyse konstatiert hatten, hier mit ^/i Bouillon niemals ein 
hämolytisch wirkendes Filtrat eradelt wuide> obwohl doch in allen 
Versuehen ein and derselbe Stamm verwendet worden war. Auch 
fimt uns au^ dafs die hämolytische Wirkung im allgemeinen 
sich hinsichtlich ihrer Stärke innerhalb sehr bescheidener Gren* 
sen bewegt Verglichen mit den starken Graden von 
Hftmolyse, welcher wir im Tier bei der Milsbrand- 
Infektion begegnen, scheint die Aussicht bei dem 
Milsbrandbazillus aus Bouillonknlturen wirksame 
Filtrate su erhalten, recht unsicher und quantitativ 
wenig Ausbeute versprechend au sein. 
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Wie veriiiK sieb der NaCi-Gehalt des Blutes bei der Miizbnuid* 

infektion des Kanlnehene? 

Zweck der folgenden UnterBucbiingen war, m eifahieot ob 
beim Verbtnfe der Milzbrondinfelrtion eine nennenswerte Änderung 
im Koebsalzgehalte des Blntee einzutreten pflege; eine solche 
Änderung des osmotischen Druckes konnte ja doich Ansteigen 
des Salzgehaltes (Hypeiisotonie) oder durch AtKfaUen desselben 
(Hypisotonie) die roten BlutzeUen zum Austn^enlassen ihres 
Hämoglobins zwingen. 

In erster Linie sollten uns einige Untersuchungen an nor- 
malem Kamnclienblut Aui'schlufs über den Gehalt desselben an 
Ol geben, welcher Wert dunn aU Na Cl berechnet unseren Resul- 
taten zugrunde liegt. 

Nach Abderhalden {^) finden sich in 1000 Gewirhtsteilen 
Blut 2,898 Teile Chlor, Auf NaCl berechnet enispriuht dieae 
Zahl einem Gehalto von 4,775 Na Cl für 1000 Teile, also 0,47 V 
Wir haben in unseren Untersuchungen gewogene Blutniengen 
verascht, die Asche gelöst, iin der Lösung den Cl-Gehalt nach 
Mohr bestimmt und die Werte zusammen auf NaCl% um- 
gerechnet. Tabelle XXXV gibt eine Übersicht über die gefun- 
denen Werte. Nimmt man den Durchschnitt aus den sechs Be- 
stimmungen, so eriialten wir einen Wert von 0,46% NaCl für 
Kaninchenblut, also eine zu den Analysen von Abderhalden 
(0,47%) durchaus gut stimmende Zahl. 

Tabelle XXXV. 
Cl-OeluUt nonn»len KaninoheDblate« «la NaCl"/, berechDeU 



I 0.48 Durchschnitt 0,46 

II : 0,52 Cliloryrohalt (le.s Hluk's nach Abder- 

III , 0,50 halden auf NaCl% berecboet 

IV ]| 0,46 0,47 »V 

V i 0^9 Grflfete IMlferens nornuder Zthlen 

VI 1 0.46 0,18. 



I 



Um den Gehalt des Blutserums an NaCl su heetimmen, 
müfate man natürlich eine komplisierto Rechnung anstellen» nm 
den auf die Blutkörperchen selbst entfallenden Wert» fOr d sa 
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bestimman, um welchen veningert die für das ßlut gefundeoe 
Zahl beim Serum Gültigkeit hfttte. 

Den mit Milsbrand infizierten Tieren worden von Zeit su 
Zeit Blutentnahmen gemaoht, der Gl^Gehalt des Blutes wie oben 
bestimmt und auf Na 01% umgerechnet Die Zahlen sind in 
folgender Tabelle Terzeichnet. 

Tabelle XXXVI. 
G'Odialt des Blutes bei Milibraadlafekt. des Kaninchens beradiaet als Na Gl. 



Nr. 



Stunden nach 
der Xnfektioii 



62 



67 



68 



Kontrolle 
24 
41 

47 (Sektion) 

Kontrolle 

24 
47V, 

50'/j (Sektion) 

Kontrolle 
24 
47 

49Vt (Sektion) 



Stunden 

vor 
dem Tode 



2a 

6 



26V, 

a 



25' , 
2V. 




DUtarass 
nriacben 
ioatvoltoo. 
SektJon«- 



0,01 



0,07 



0.11 



o,ia 



GrtUste Diilerens unter normalen Bluten 

Wie wir sehen, sind keine besonderen Differensen zwischen 
den Na CI -Werten des Rontrollblutes (vor der Infektion) und den- 
jenigen des Sektionsblutes zu verzeichnen. Die grüfate Differenz 
betrügt 0,11. Sehiii wir uns in Tabelle XXXV die gröfste 
Differenz an, welche der NaCl-Gehalt des Blutes bei normalen 
Tieren aufweist, so finden wir eine grofnere Zahl, nämlich 0,1. '5. 
Die Schwankungen dieser Zahlen unter normalen Tieren sind 
also ij^riHser als die gröfste Differenz zwischen Norinalblnt und 
St kiionsblut eines Milzbrandkaiiinohens gewesen. Wir glauben 
also die Annahme einer 8tÖrung der isotonie für die roten Blut- 
zeilen des Kaninchens, soweit tler NaCi-Gehalt in Betracht kommen 
könnte und unsere wenigen V^ersuche ein Urteil gestatten, als 
ätiologisches Moment für die Hämolyse bei der Milzbrand- 
inlektioo als nicht genügend begründet zurückweisen zu müssen. 
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Aber wir sind imstaode, noch einen anderen Beweis dagegen 
sa führen, da& Störung der leotonie bei der Milibrandinfektion 
fOr die Httmolyse yerantwortlich zu machen sei. 

Wenn im Serum des milzbrandkranken Kaninebene zar 
Zeit, wo wir eine Sdiidigung der ErythroiyteD naidiweieen 
können, ge&nderte isotonieche Verhftltniwe Schuld tragen eoUen 
an der Auflösung, so mub es uns ja gelingen, durch Einbringen 
▼on normalen Blutkörperchen in das kranke Serum dieselben 
snr Auflösung su bringen. Dieses Experiment Tersagt gänslich; 
nebenbei aei erwAhnt« dab es mit grofsen Schwierigkeiten ver- 
bunden ist, das sum Versuche geeignete Serum su erhalten. 
Wir haben schon oben darauf hingewiesen, dafs die Schädigung 
der roten BlutBellen erst in den leisten Stunden vor dem Tode, 
und swar als Nacbhämolyse, erkennbar zu werden pflegt. Dafs 
eine Nacbbämolyse eingetreten ist, können wir aber erst am 
Tage nacli der Entnahme koiiülatieren, und wir wissen zur Zeit 
derselben noch nicht, ob wir Nachhämolyse beobachten werden; 
dieser Umstand fordert einerseits mögHchst viele Entnahmen, 
anderseits aber wollen wir ja eine Entziehung gröfserer Blut- 
mengen tunhchst vermeiden. Zu beut Ilten ist auch noch der 
Umstand, dafs das Serum des entnommenen Blutes nicht mit 
«ieiitselben in Berüliruug bleiben darf, sondern sofort abgesondert 
werden mufs, da wir ja im Falle einer Nachhämolyse auch in 
der Probe, mit welcher wir dann den Versuch zu machen haben 
werden, Färbung des Serums erhalten würde und eine kolori- 
metriscbe Bestimmung dann nicht mehr gut durchführbar wäre. 

TabeUe XXXVII und XXXVIII stellt die Resultate dar. 
In Tabelle XXXVII haben wir zwei Versuche verzeichnet, welche 
uns zuuSchst im Kopfe der Tabelle Aufschlufs über das Ver- 
halten des Tieres geben. Wir sehen hier registrierti ob und 
wann U&molyae (H) oder Nachhämolyse (NH) aulgetreten sei, 
wir finden auch angegeben, ob mikropisch (m) oder kulturell (k) 
an dieser Zeit Bakterien im Blute nachgewiesen worden seien. 
Die Versuche wurden so angestellt, dals die entsprechenden Sera 
(aktiy und inaktiv) mit normalen gewaschenen Kanincheneiythro- 
syten gemischt und mit dem (Gemisch 3 Kapillaren gefüllt wurden. 



I 
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Eine dieser Kapillaren wurde sofort sentrifugiert und das ab- 
geeetste Serum nenerdings in eine Eapillaie so umgefüllt, dafo 
keine BlntkOrperdien mehr sogegen waren. Dieses - ROhrchen 
diente als Vergleichsobjekt; die anderen BOhrchen bliehen bis 
zum nichsten Tage bei Zimmertemperatnr liegen, worden dann 
sentrifogiert und mit dem TestrOhrehen vefglicfaen. Dieselbe 
Technik wurde bei Tabelle XXXVIII geQbt, nur wurde hier in 
Stab 4, 5 und 6 KochsslslOsnng an Stelle des Serums verwendet. 

In Tabelle XXXVII Nr. 67 kam nun der Umstand sngute, 
dal^ die schon intra yitam aufgetretene und weiter oben bereits 
genügend gewflrdigte Fftrbung des Serums nicht so intendv war, 
dafs es nicht noch möglich gewesen wSre, bei Blutkörperchen* 
Zusatz und eventueller Lösung eine Verstärkung des Farbentones 
zu konstatieren. Auch hier trat keine Lösung der dem Serum 
zugesetzten normalen Kanin chenerythiüzyten ein. 

Dafs aber eine Schädigung der Bliitkörpercheu des kranken 
Tieres erfolgt war, zeigt uns auch der Verbuch in Tabelle XXXV'III, 
wo sich die Blutkörperchen, in NaCl suspendiert, lösten, während 
die mit noiuuilen Hluikrfrperehen angesetzte Kontrolle keine 
Lösung aufwie». Hier verhallen sich die Blutkörperchen penau 
so wie die durch Staphylolysininjektion geschädigten Blut/.» llen. 
und auch dadurch gewinnt der Schlufs, dafs es sich bei der 
Milzbrandinfektion um die Bindung von Anlhrakolysin, das im 
Tierköiper erzeugt wird, haudle, vielleicht an Wahrscheinlichkeit. 



Tabelle XXXm 
EliillQlia de§ Seraids tntlsbmidkranker Knnincheii anf nonnale Eanindim» 

erythrozyten. 



H 1 
. RH 
m 
k 




1 1 1 1 






H 

m 

m 
k 




t 


\i 


vordem 
Xod« 


■ Sertim des 
Tieres vor d. 
blektl<m 


25h 42' 


18h 22* 




vordem 
Tode 


|17h 45' j 


2b 58' 


sofort 
;necbdeiD 
1 Tode 


Hr.' 


a i 

• e 


R 

0 


\ 

«1 


a 1 i ' 


a ' i 
0 0 


Nr. , 
67 


. h 1 . 

e { • 1 6 1 0 


a 

0 


i 
e 



a s aktivea 8«nim. i s= Inaktfvea Beram. 
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Tabelle XXX VIEL 

ffinflnlW de« Serams milsbrandkranker Keninchen auf normale füuUnohen- 
eiythroqrteii. NftehlMtuig der kranken BtafkOtpendieD in isotomedier Koch- 

aaklOsang. 



H 
NH 
m 

k 

vor dem 
IMe 


1 CR. SO Btd. 


CS. 3V, Std. 


+ 
+ 

ca. 8Vi Std. 


+ 

+ 
+ 

Sektion 


Eontoolle 


Nr 78 


8enim78 + 
nonnele 

gewaschene 
Erythrozyten 


SenimTS -j- 
normele 

gewaschene 
Erythrozyten 


BlatkOrper- 
eben 79 

in 0,85 proz. 
NaCl-LOaung 


BlotkOrper- 
ehen 78 

in 0,85 prot. 
NaClLdsang 


NofmaleBlttt> 
kafpereben 

in 0,8^ pro», 
NaCiL(taiiiig 


1 


keine Löaang 
9 


keine Löaang| LOsong 
3 1 4 


Lösung ikeineLMang 
5 j 6 



Kreist bei der Milibrand Infektion des Kaninchene freies Lytin 

Im Serum? 

Wir haben dieeelbe Frage gelegentlich der Versoohe mit 
Staphylolyan für den Staphylokokkus yemeint. Auch fflr den 
Milzbrand stehen wir auf demselben Standpunkte, der theoretisch 

wohl fundiert ist und oben bereits besprochen wurde. Als ex- 
perimenteller Beweis hatte auch hit-r du^ durchaus negative 
Verhalten der Serumprobeii in den oben ziLioiion Tabellen XXXVII 
und XXXVIII bei Nr. 67, 68 und 73 zu gelten. Im Senim be- 
findliches, freies, nicht verankertes Lysin hätte von den Er\ ihro- 
zyten gebunden werden müssen, welche dann der Lösung anheim- 
gefallen wären. 

Marum seilen wir beim Milzbrandkaninclien keine Hämoolobinurie? 

Wir konnten bei der Milzbrandinfektion des Kaoindiens 
zeigen, dafs eine sehr intensive Hfimoglobinilime bei unmittelbar 
nach dam Tode vorgenommenen Sektionen bereits vorhanden ist. 
Da wir ja heute t&ber die Eixistens eines Milzbrandtozins so gut 
wie nichts wissen, war der Gedanke nur selbstverstlndlieh, den 
Tod des Müsbrandkaninchens mit der intensiven Auflteung von 
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roten Blutkörperchen in ZoBamnimihang zu bringen. Nun wissen 
wir, dafs es eine ganze Menge von Krankheitspiozessen des 
Menschen gibt, bei denen Hämoglobinurie anbutreten pflegt, 
die ja eine Folge bestehender HttmoglohinSmie ist, HSmoglo- 
binorien, die eine Zeitlang anhalten, durchaus nicht immer 
tödlich enden, sondern in -vielen Ffillen mit Genesung des 
Patienten ablaufen. Wir wollen nur an die paroxysmale Hämo* 
glohinurie, an IWle Ton Hämoglobinurie bei Scharlach (Heuh- 
ner) und anderen Infektlonskrankheitea erinnern, auch des 
Schwarzwasseifiehers nicht vergessen. Hiemals aber haben wir 
beim Milzhrandkaninchen Hfimoglobinnrie beobachten können, 
obwohl die Intensität der Hämolyse zweifellos so grofs war 
(purpurrotes Blutserum), dafis für das Zustandekommen einer 
Hämoglobinurie, soweit es auf die Hämoglobinmenge im Blute 
aükoramt, sicherlich die nötigen Bedin-ui geii gegeben gewesen 
seia iuülsten. Immerhin wollten wir Vergleichsmaterial unter- 
suchen, um bei Vergiftungen mit Blutgiften nachzusciien, wie 
sich einerseits Auftreten von freiem Hämöglobin im Serum zur 
Hfttmoglf I nurie verhalte, und wie sich andererseits wiederum 
die Intensität der Hämolyse zum Erlöschen der Lebensfunktiou 
stellen möge. 

Es ist eine bekannte Tatsache, dafs bei subkutaner Einver- 
leibung von Glyzerin beim Kaninchen Hämoglobinämie und 
Hämoglobinurie sich einzustellen pflegt, während angeblich bei 
intravenöser Einverleibung die Lösung der roten Blutzellen aus- 
bleiben soll. Filehne erklärt auf Grund von experimentellen 
Erfahrungen die Vorgänge folgendermafsen : Bei der subkutanen 
Injektion von Glyzerin treten die die Injektionsstelle passierenden 
Erythrozyten in Diffusionsyerkehr mit dem Glyzerin, verlieren 
Wasser und die in diesem gelösten Salze, sie schrumpfen; ge- 
langen nun solche Blutkörperchen in normales Blut oder 001- 
males Serum, so quellen dieselben yermöge erfolgender Blut- 
wasseranfhahme auf und nun diffundiert der Blutfarbstoff ins 
Bonnale Serum, die Hämo^ohinBmie ist da. Bei intravenöser 
Zuführung des Glyzerins hingegen ist nach Fi lehne den roten 
Blutsellen wohl die Diffnsionsmöglichkeit gegen das Glyzerin 
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gegeben, aber M sei hier kein Lösungsmittel und deshalb die 
Bedingungen zum Austritte des Blutfarbstoffes nicht voriianden. 
Ohne weiter diese Ansicht von Filehne diskutieren sa wollen, 
sei nur erwBbnt^ däfs wir durch mtrayenOse Injektion von Glyzerin 
(10 oem) beim Kaninchen intensive Hftmoglobinlmie auslösen 
konnten. Diese Eigenschaft des Glyierins nun verwendeten wir, 
um aus der Jntensitftt der Hftmoglobinftmie bei der Glyserin* 
vei^ftung eventuelie RflcksehlflSBe auf den In rssiriratorbeher 
Hinsicht gewib nicht su untereohatsenden Ausfall an roten Blut* 
seilen bei der MUsbrandinfektion sidien xu kOnnen. 

Die Versuche wurden mit subkutaner und intravenöser 

Applikation des Glyzerins angestellt, der Einfachheit halber seien 
nur erstere besprochen. Nach kurzer Zeit, schon ö Minuieii nach 
beendeter Injektion des Glyzerins, bemerken wir beginnende 
Hämoglobinämie, dieselbe ist nach 15 — 30 Minuten bereits j?o 
deutlich erkennbar, dafs ein Zweifel ausgeschlossen erschenit 
Stärkt^ (irade wurden schon 1 Stunde 40 Minuten nach der Ein- 
verleibung beobachtet und bei zwei Tieren, die 1,22% b7,w. 
1,37% ihres Körpergewichtes an Glyzerin injiziert erhalten hatten, 
trat der Tod ein» ohne dals es zur Hämoglobinurie gekommen 
w&re. 

(Siebe TabeUe XXXIX auf 8. 265.) 

Diese Fälle zeigen, dal's durchaus nicht immer eine Hämo- 
globinämie auch von Hämoglobinurie begleitet oder gefolgt sein 
müsse. Dies scheint erst dann der Fall zu sein, wenn die 
Hämoglobinämie im Tierkörper durch längere Zeit perisistiert 
und zwar vielleicht gerade in den Fällen, in welchen zunächst 
durch einige Zeit nur mildere Grade von Hämoglobinämie be> 
stehen. Wir haben in Tabelle 40 einen solchen Fall dargestellt. 
Das Tier, welches eine viel gföieere Prozentmenge von Glyzerin 
ertialten hatte als die beiden vorerwähnten , von dem wir also 
einen zu mindest ebenso raschen Tod annehmen konnten, eriag 
der Vergiftung viel langsamer sIs die anderen. Hier kam es sur 
Httmoglobinurie, die wir intra vitsm und bei der Sektion koi^ 
statieren konnten. 
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TftbolU Trr'nit 
Sabkntan« Injaktion von Glynrin bei Eanuidi«ii. Fehlen der Hflmo> 
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Tabelle XL. 

Kaninchen Nr. 302 erhalt 83,8 g Glyzerin (2% seinem Kürpergewichtes) 
subkatan. Hämoglobinämie und Hämoglobinurie. 
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Sehen wir une nun in unaeren Tabellen das Verhalten der 
Kntsera an» so sehen wir insbesondere bei I^r. 802 in klarer 
Weise, dtSa ein Tier mit einer betrftchtlichen Hftmoglobinftmie 
immerhin einige Zeit am Leben bleiben. kann; im angezogenen 
Falle war schon 45 Minuten nach dar Injektion das Serum 
rOtlichbraun, 3 Stunden 18 Minuten nach derselben purpurrot; 
diese Intensität hatte durch mindestens eine Stunde, ja wahr- 
scheinlich noch läuger bestanden. Noch eine weitere Beob- 
achtung seheint uns von einiger Bedeutung. Betrachten wir 
bei unseren Milzbratidkaninchen das Verhalten der Blutproben 
be/.ii^lich der Nachhämolyse, so sehen wir, dafs das Auftreten 
derselli' II innerhalb der letzten Lebensstimden die Regel ift. 
Vergleichen wir aber diesen Belund mit den Beobachtungen an 
den Glyzerinkaninchen , wo eine Nachhämolyse durchaus zu 
fehlen [tflegt, wo niemals eine Verstärkung der Blutöeruinfarbe 
bei 24 Stunden gelagerten Serumproben zu konstatieren war. 
so werden wir einen Fingerzeig erhalten, wo der Schlüssel zu 
diesen Vorgängen zu finden sei. Die Hämolyse bei der Glyzerin* 
Vergiftung ist wohl zweifellos auf eine Störung der isotonischen 
Verhältnisse zurückzuführen, nicht aber auf eine Giftbindung, 
wie wir sie etwa bei den Versuchen mit Kaninchen injiziertem 
in vitro prftformiertem Staphylolysin aeigen konnten. Bei der 
Glyzeriuveigiftung scheinen die Dinge so zu li^eu, dafs die 
durch den Wechsel des osmotischen Druckes geschädigten 
Erythrozyten im Blute äuilMrat rasch ihr Hämoglobin abgeben, 
sonst würden wir ja eine Kachhftmolyse regelmäTsig beobachten 
mttssen; bei der Giftbindung (Stapbylolysinversuch) mufs js 
erfahrungsgemitls erst eine gewisse Zeit yergehen, ehe die ▼e^ 
gifteten Erythrozyten sich lOsen. Nun haben wir aber ja bei 
den Qlyzerinyersuchen gesehen» dafs eine starke HftnK^lobinimie 
(Serum in unserer Nonnalkapillare purpurrot) eine Zeitlang er 
tragen werden kann, ohne dals der Tod rasch eintritt, wie dies 
bei der üktilzbrandinfektion meist der Fall ist. Das mag ganz 
richtig sein, aber bei der Milzhrandinfektion sind ja gewifs noch 
viel mehr Erythrozyten für die Respiration unbrauchbar ge- 
worden, als der llauiüglobiunienge entspricht, welche den purpur 
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roten Ton des Seron» eneogt Wir kOnnen dies ja aus der 
Nacbhftmolyse 8chlle(sen, und so erscheint nns der rasche Tod 
beim Milzbrandtier gut erklftrlich. Dieses rasehe Eintreten des 
Todes (Eistickuiig?) erklärt auch das Ausbleiben der HSme- 
globinuiie beim Milsbrandtier. 

lY. Baeillus pyocyaneiis. 

Charrin (") hat seinerzeit nachgewiesen, dafs Filtrate von 
Pyocyaneuskultureii, Kaninchen und Meorsch weinchen einverleibt, 
dieselben Symptome hervorzurufen inistunde seien, wie diee von 
Seiten der lebenden Bakterien zu. geschehen pflegt. 

Wassermann (^) hat sich eingehend mit der Frage be- 
schäftigt, ob der Bacillus { yocyaneui» ein echtes, von den leben- 
den Bakterien sezerniertes Toxin produziere, oder ob es sich bei 
der Giftwirkung abgetöteter Pyocyaneuskulluren lediglich um 
ein »ausgelaugtes Endotoxin< handle. Wohl mehr dem Stand- 
punkte zuneigend, dafs es sich hauptsächlich um echtes sezer- 
niertes Toxin handle, kommt Wassermann doch zu dem End- 
ergebnis, dafs die Giftwirkung steiilisierter JPyocyaneusbouillon- 
kulturen sich aus der Wirkung echten Toxins und ausgelaugter 
Eudotoxine zusammensetze. Es wird neben der giftigen Eigen- 
schaft des Toxins demselben in neuerer Zeit auch eine biut- 
lOsende zugeschrieben, welche prinzipiell und funktionell von 
demselben verschieden sein soll, etwa in Analogie zum Tetano- 
spasmin und Tetanolysin. Diese hftmolytische Eigenschaft der 
Pyoeyaneuskulturfiltrate, mit dem Namen PycM^raoolysin belegt» 
iat Gegenstand mehrerer allerdings in ihren Resultaten recht 
divergierender Untersuchungen geworden, die wir im folgenden 
kurz anführen wollen. 

Zuerst haben Bulloch und Hunter angegeben, dafs 
sich in Bouillonkulturen von Bact pyocyaneum ein Körper be- 
finde, das Pyocyanolysin, welches im Reagensglase die Erythro- 
zyten des Ochsen, des Schafes, des Kaninchens und anderer 
Tiere aufzulösen imstande sei. Dieses Gift variiere in verschiedenen 

Kulturen, sei in jungen in geringerer Menge vorhanden als in 

18 • 
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solchen Tom Alter 7on Wochen. Durch 15 Uinnten 

langes Kochen anßltrierter Kulturen werde das hämolytische 
VenoOgen nicht beeinträchtigt, jedoch gehe dasselbe yerloren, 
wenn man Pyoc-yunolysin enthaltende Filtiate in gleicher Weise 
behandle. Die beiden Autoren haben sich bei ihren Versuchen 
einer 0,6pros. KöchsoldOsung bedient. 

Weingeroff {*^) macht den Versuchen von Bulloch und 
Hunte r den Einwand, dafs ihre Kochsalzlösung von0,6"/(, nicht 
isotouisch gewesen sei und er wiederholt gesehen habe, dufs bei 
dieser Salzkonzentratiou Erythrozyten sich ohne jeden anderen 
Zusatz schon gelöst hätten. In der Tat ist ja die Verwendung 
einer 0,85 proz, NaCl-Lösung zu solchen Versuchen heute die all- 
gemein übliche. Bezüulich der Hitzebestfindigkeit der Kultur- 
filtrate stellt sich Wemgerolf in direkten Gegensatz zu Bulloch 
und Ilunter, indem er berichtet, dafs ein 30 Minutf^n währendes 
Erhitzen auf 120'^ dem hämolytischen Vermögen seiner Filtrate 
nicht geschadet hätte. Weingeroff tritt auch für eine prin* 
zipielle Verschiedenheit von Toxin und Hämolysin ein. 

Lüben au (^) steigen und wohl mit vollem Rechte, Zweifel 
auf, ob denn wirklich die Wirkung hätuolysierender Piocyaneus* 
filtrate als »Lysin wirkungc aufzufassen sei. Das Zusammen- 
treffen der starken Lysinwirkung mit stark alkalischer Realction 
der Filtrate ist ihm sehr verdächtig und L ubenan schon meint, 
»daEs es möglicherweise relatiy einfache chemische Bdcterien- 
Produkte wie Ammoniak und deigleichen seien, welche das 
Hämolysierungsvermdgen der Bakterienkulturen, wenn auch nicht 
ganz bedinge, so doch wenigstens einen wesentlichen Anteil daran 
haben t. Diese Richtigkeit dieser Ansicht wird bedeutend unter* 
stfltzt, wenn man bedenkt, dals es Lüben au gelungen ist, durch 
Neutralisieren der Filtrate auf den Lackmuspunkt eine Venain- 
derung der h&molytischen Wirkung nachzuweisen. 

Margarejthe Brey mann {*^} widerlegt einige der SdiluJii- 
sfttze von Bulloch und Hunter und steht auf demselben 
Standpunkte wie Weingeroff, nachdem es auch ihr nicht ge> 
lungeu ist, durch Erhitzen von Kulturen oder Filtraten von 
Piocyaueus eine Inaktivierung zu erreichen. 
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Loew und KoBai(^^ behaupten ebenso wie Weingeroff 
eine Verscbiedenheit zwischen Pyocyaneustoxin und Pyocyaaeus- 
lysin. 

Jordan (*•'') aber scheint nun in der ganzen Frage, soweit 
sie die Reageusgittsversuche mit Rouilionkulturen oder Filtraten 
anbelangt, das richtige Urteil gesproclien zu haben. Nach seinen 
Versuchen kann mau mit steigender oder fallender Alkaleszenz 
der Filtrute von B. Pyocyaneus die liämolysierende Kraft in 
gleichem Mafse zu Zu- oder Abnalune veranlassen, ja sie durch 
Neutralisation zerstr)ren. Mit diesem Befunde erhält die Theorie 
von der Existenz des Pyocynnolj'sin in Filtraten einen argen 
Stöfs, jedenfalls aber werden kommende Untersucher gut darau 
tun, eiue Alkaliwirkung im Reagensglase erst sorgf&Itig auszu- 
schliefseii, ehe sie die hftmolydeiwide Wirkung von Pyocyaneus- 
filtraten mit Itecbt einem Fyocyanolysin zuschreiben dürfen. 

Unterauebungen über Hämolyse bei mit Bacillus pyocyaneus 

infizierten Kaninchen. 

Wie liegen nun die Dinge bei der Einyeileibung von Pyo- 
cyaneusbazillen im TierkOrper? Das Meerschweinchen, welches 
wohl seiner Empf&nglichkeit wegen als bestes Testobjekt fflr 
fflr unsere Unterauebungen in erster Linie hätte in Verwendung 
kommen sollen, konnte aus schon oben ausgeführten Oründen 
fflr qrBtematische Versuchsreihen leider nicht in Betracht ge- 
zogen werden. Aber die Blutreränderungeu am Kaninchen zu 
studieren, bot auch manche Schwierigkeiten. Bei Einverleibung 
kleiner Dosen gelingt die tödliche Infektion in vielen Ffillen 
nicht, nimmt man grofse Dosen, so tritt der Tod oft flberaus 
rasch ein und man verfügt nun nicht über eine genügende Zahl 
von Blutproben; insbesondere bei intraperitonealer Infektion ist 
dies meist der Fall. Die subkutani* Infektion mit relativ j^rolsen 
Dosen (etwa 1 Agarrr)hrehen) bot nun ( Jelegenlieit, an einigen 
Eiitnahmea die Verhältnisse gut studiereu zu können, später 
gaben wir gröfsere Dosen Agarkultur auch intraperitonenl, so 
dafs innerhalb von 1 — 3 Stunden der Tod eintrat und wir leicht 
imstaude waren, denselben abzuwarten. 
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Bei der Sektion von Tieren, die akut zugrunde gegangen, 
aber z. B. nachts gestorben, erst einige Stunden post mortem 
zur Obduktion gelangten, fanden wir ausnahmslos das Serum von 
rötliclibraunor, weinroter, purpurroter Farbe, also Befunde, die 
mit Sicherlieit auf Austritt von Hämoglobin im Serum scbliefsen 
lassen. Gelangten die Tiere sofort nacii dem Tode zur .Sektion, 
so konnten wir konsultieren, dafs zu dieser Zeit eine Lösung 
von Blutkörperchen im Serum noch nicht siatl^gefimden hatte, 
wohl aber waren die Parallelproben, zur Untersuchune auf Nach- 
hämolyse bestimmt, stets stark rot gefärbt. Auch bei Tieren, 
welche der Infektion nicht erlagen, konnten wir durch den 
Befund der Nachhämolyse eine stattgehabte Schädigung der 
Erythrozyten beweisen. Wir heben hier einen interessanten 
Befund in Tabelle XLI Nr, 167 hervor. Das Tier hatte ein 
Röhrchen 48 Stunden alter Agarkultur subkutan erhalten. Zirka 
24 Stunden nach der Infektion zeigte sich NachhAmolyse, welche 
durch einen Zeitraum von mindestens drei Tagen anhaltend die 
Beeinflussung der Brythrozyten erkennen liefe. Dasselbe Tier 
erhielt dann später eine zweite Injektion von der doppelten 
Dosis inzwischen in ihrer Virulenz gesteigerter Kultur, es zeigte 
keinerlei Erscheinungen von Bluilösung mehr, ging aber dessen» 
ungeachtet im Verlaufe yon 20 Tagen marantisch zugrunde. Es 
ist das einer von jenen Fftllen, welche uns zur üntersuchung 
anregen, ob man bei mit lebenden Reinkulturen vorbehandelten 
Tieren eine gewisse Immunität der Blutkörperchen gegen hämo- 
lytische Einflösse, ttber die wir zurzeit ja noch wenig orientiert 
sind, erzielen könne, natürlich ohne eine wirkliche Immunität 
gegen den betreffenden Erreger zu erreichen. Diese derzeit aube^ 
halb unseres Programmes gelegenen Untersuchungen sollen dem- 
nächst in Betracht gezogen werden, da sie uns hinsichtlich des 
Immunitätsproblemes nicht ohne Interesse zu sein seheinen. 
Wir haben oben bei der Staphylokokkeninfektion auf einen Fall 
aufmerksam gemacht, welcher gun/. analog verlaufen ist. In 
Tabelle XLII selien wir drei Fülle verzeichnet, welche 
während der ganzen Zeit von der erfolgten Infektion nn gi iuiu 
beobachtet wurden, aufserdem ist ein Fall (^) aogereüit, weicher 
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zeigen soll, wie rasch nach dem Tode innerhalb des TierkOrpen 
Hfimolyse eintreten kann.- Wfthrend bei .Nr. 314, 365 nnd 366 
die Bofori nach dem Tode entnonmiene Blutprobe ein Serum 
zeigte, dessen Farbe sich nicht oder zumindest nicht wesentlich 
von- der der Kontrollprobe desselben Tieres unterschied, sehen wir 
bei Nr. 304, dessen Sektion sicher nicht später als höchstens 
3 Stunden nach dem Tode gemacht, wurden das Serum bereits 
hämolytisch (rOtlichbraun). Auch hier bei der Pyocyaneusinfektion 
sehen wir also dieselbe Erscheinung, die wir schon bei d«r 
Staphylokokken- und Sta^ptokokkeiiinfektion beobachten konnten, 
dafs zur Zeit des Todes eine Häraoglobinäniio nicht besteht, dafs 
wir aber die Läsion der Erytlirozytcii vermittelst der Unter- 
suchung auf Nacbbämolyse nachzuweisen imstande sind. 



P}'OCyaJieu8infektion. Kaüiuchtiti Nr. 157. Subkutane Eiuverluibuug. 



Tabelle XLI. 
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Tabelle XUL 



Fyot^aneucinfektlon. Xeoinchen. Grobe Dosen IntraperitoiieaL 
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Wir haben gesehen, dafs man bei subkutaner oder intra- 
peritonealer Einverleibung entsprechender Mengen von Agar- 
kulturen des Bazilluspyocyaneus heim Kaninchen eine Alteration 
der Erythrozyten bewirken kann. Zur Erklärung des Zustande- 
kommeufl der Biutschodigung kOnnen wir verschiedene Momente 
heninsiehen. 

Konform dem allgemein theoretischen Gmndsats, den wir 
im Laufe unserer Untersuchungen aufgestellt haben, kannten 
wir auch hier annehmen, dafs von Seiten der Bnkterien im Tier- 
kdrper ein Lysin gebildet und von den Erythrozyten gebunden 
wud. Aber wenn wir berfleksichtigen, dafs in den auf Ta- 
belle XLII verseichneton Fallen der Tod (Tozinwirkung) 
innerhalb von wenigen Stunden eintrat, so können wir uns der 
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Annahme nicht venchliefsen, daTs wohl acich ausgelaugte £ndO' 
toxine, mit hftmolytiacher Ffthigkeit begabt, bezüglich der HAmo- 
lyse eine Rolle spielen könnten. 

Wir können dieses Kapitel nicht schliefsen, ohne auf einen 
Einwand zu kommen, den man uns mit unseren eigenen Wurten 
vielleicht machen wollte. Da vvir bei lies[)rechuii<; der Reagens- 
glasversuche mit Hinsicht auf die starke Alkalibildun^ in 
Pyocyanenskulluren kein grofses Vertrauen in die wirkliche 
Existenz des Pyocyanoiysins gesetzt haben, könnte es verwundern, 
dafs wir von Lysinproduktion im Organismus reden. Wir halten 
es aber durchaus nicht für auageschlossen, daCs 
Bakterioh&molysine mit pathogenen Bakterien im 
Reagensglas erzeugt werden können, während bei der 
Infektion mit dem betreffenden zugehörigen Mikro* 
organismusHämolyse ausbleibt und umgekehrt Auch 
die bekannte Tatsache, dafs man mit nicht patho« 
genen Bakterien Hämolysine erzeugen kann, spricht 
daftlr, dafs Reagenaglasversueh und Tierinfektion 
separat beurteilt werden müssen. Die weiter unten bei 
Tetanus mitgeteilten Erfahrungen werden einen weiteren Beweis- 
grund für die Richtigkeit dieser Ansicht bilden. 

V. Bazillus der HÜhnercholera. 

Pasten r hat im Jahre 1880 als Erster den Nachweis ge* 
liefert, dafs Bakterien untcnr Umständen Iteliche giftige Stoff« 
wechselprodukte absondern und swar gelang es ihm mit Filtraten 
▼on Bouillonkulturen der HQlinercholera bei Hühnern einen Zu- 
stand der Schlafsucht hervorzurufen. 

Calamida {**) hat im vorigen Jahre die Bakterien der 
Hflhnercholera auf ihr hämolytisches Vermögen im Reagensglas- 
▼ersuch geprüft. Die Filtrate von Bouillonkulturen zeigten hämo- 
lytische Wirkunjs;; auf die Blutkörperchen des Kaninchens, des 

Meerschweinchens und des Huhnes, l^ie Tiere sind nach dem 
Grade der Empüiidliclikeit in absteigender Richtung an<^eführt. 
Kiue toxische Wirkung seines Hämolysins konnte Calamida 
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nicht erweisen, ebensowBnig fand flieh ein Leukosidin in den 
Kuliurfiltraten' vor. ' 

Wir untersuchten zonficbst die Maus auf ihr Verhalten bei 
der Hflhnercholeraiofektiou. 

Eine subkutane Infektion mit einer Öse Agaikultur tötete 
innerhalb von 17 Stunden. Die Sektion wurde 4 Stunden post 
mortem vorgenommen. Das Serum seigte sich rQtlich. Eine 
Wiederholung des Versuches eigab eine Bestätigung des ersten. 
Wir können also von der Maus sumindest sagen, dats bei dei^ 
selben eine Nachhftmolyse konstatiert wurde. 

Als nächstes Versuchstier wählten wir das Huhn in der 
Annahme, dab dieses für die Infektion so empfängliche Tier ein 
ausgezeichnetes Objekt für unsere ünteisuchungen abgeben werde. 
Unsere a ]»riori wohl berechtigte Annahme erwies sich als 
trügerisch. Die in den folgenden Tabellen niedergelegten Er- 
fahrungen zeigen deutlicli, dafs konstante Resultate beim Huhne 
nicht zu erlangen waren. 

Bisher gewohnt, bei unseren Untersuchungen einen strengen 
Mafsstab anzulegen und prinzipiell nur solche Treben als hämo- 
lytisch zu bezeichnen, welche einen ganz einwandslreien Befmid 
hinsichtlich ihrer Senimfärbung darboten , kamen wir bei der 
Beurteihing der Kesultate beim Huhue mitunter iu recht arge 
Verlegenheit. 

Betrachten wir zunächst Tabelle XLIII Nr. V. Das Tier er- 
lag der Infektion innerhalb 24 Stunden, und wir konnten 
im Momente des Verendens noch rasch eine Blutentnahme 
machen. Das Serum erwies sich schwach wein rot, liefe also auf 
eine Lösung von Eiythrozyten bei der Hühneircholerainjektion 
sehUelsen, ein Resultat, das wir eigentlich von vomberein er* 
wartet hatten. Wir lielaen das Tier bei Zimmertemperatur bis 
zum nächsten Tage liegen und waren sehr verwundert, bei der 
Sektion keineswegs eine Verstärkuug des Farbentonea su finden. 
Wir hatten doch annehmen su müssen geglaubt, dä& eine Schä- 
digung der Ersrthrosyten in reichem MaTse erfolgt sei und eine 
intensive Färbung des Serums eich nun als Naohhämoljte 
seigen müsse. 
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Der sweit« in derselben Tabelle verzeicbnete Fäll Nr. 289 

ergab ein gänzlich anderes Resultat^), Hier sezierteri wir, eine 
Blutenttmhine in extremis war nicht vorgenommen worden, das 
Tier sofort nach dem Tode ; das Serum zeigte sich diesmal gelb, 
von einem röthchenToue keine Spur. Die zur Konstatieruug der 
Naohhämoly.se al)er am nÄchsten Tage zentiifugierten Proben 
zeigten uns purpurrotes Serum. 



Taben« XUn. 
Infektton mit HftliBen^olera beim Hahne. 



Datum 


Zeiten 


H 




BaktMinAQf. 
Befand 


nilkra* 
•koptaeh 


Agar» 
strich 


1. XU. 


1 Kontrolle 


farblos 




1 




Infektion 


6h p. m. 










2. xn. 


m 15' 

5h 45' 
6h 


Stieb ine Gelbe 
do. 
do. 
do 


17b nach dem Tode 

untersuchte 
Proben zeigen da« 
Serum nicht 


1 




Nr, V 


61t i(y 
eh 25' 


do. 
do. 


-wesentlich, röter , 
all rar Zeil dea 


j 

1 • 






' t 6h 28' 


achwacb weinrot 


1 Todes 


+ 


+ 


16. VU. 


Kontrolle | 


f^bloe 








Infektion 


6'> p m. ! 




< ■ . 






16. VII. 


t 1*^'' 


r 1 








Nr. 289 1 


Sektion sofort | 


gelb j 


pur^orrol 


...+ • 


+ 



Zwischen diesen heidcn Italien, welche wir absichtlich als 
H)xtreme aus unseren Protokollen zur Wiederp^abc gewählt haben, 
gibt es nnn eine Menge von Zwischenstufen. Wir haben in 
Tabelle XLIV eine Reibe von Befunden bei der Hühner- 
cholera des Huhnes zusammengefafst. Die genaue Angabe der 
Zeit der Infektion, die ungefähre Angabe des Eintrittes dea 
Todes sowie die Angabe der Zeit der Sektion sind wohl nötig, 
um ein Urteil zu gewinneUi ob eine Nachlösung der Blut- 
körperchen eingetreten oder ausgeblieben sei. Ein eigentlich in 
jeder Hinsicht sowohl was Hämolyse als auch was Naehhämo- 

Erst nach uiuerem Vortrsg in Kassel 1Ü03 beobachtet worden. 
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lyse anbelangt, negativer Fall ist Nr. 18. Trotsdem hier die 
Sektion mehrere Stunden nach dem Tode vorgenommen worden 
war, hatte das Serum nur eine leiebt gelbliehe Firbung, die wir 
nicht recht als hämolytisch zu bezeichnen uns getrauen würden, 

eine Rotfärbung war auch nach weiteren 24 Stunden nicht zu 
bemerken. 

Tftbelle XUV. 
Huhn. lafekti^m mit Uflfanerebolei«. 





Zeit 


Tbd 


Zeit 


Farbe des 
Serums bei 


Nach 
weiterem 




der Infektioii 


der Sektion 


der Sektion 


24 Stoaden 


I 


X3.XI. 41» p.m. 


i.d.NMbtcnm 14.XI. 


14. XI. 41' 30' 


eebr schwacb 








p. ro. 


rOtiich 




n 


1 20. XI. 19b 


> > > > 81 XI. 


21. XI. 12b 80' 


brftnnlich 




III 


27. XI. 5h 45' 


» » > » 29.XI. 


29. XI. 11h 


rötlich gelb 




IV 


iL XII. 6tap.m. 


1 » > > SJUI. 


8. XU. 12b aO' 


scbwecb 










weinrot 




V 


|l.Xn. 6b p.ai. 


2. XU. 6b 28* 


8.xn. n^w 


rOtlicbbtton« 










Hrh 




132 


3. VlU. 6» 3U' 


i.d. Nacht g. 7.Vm. 


7. VIII. III» so- 


golbbräunl. 


gelbbruunl. 


las 


do. 


do. 


T.Vm. IIb 45' 


golbbrftonl. 


gelbbrtoiü. 


1S4 


do. 


5.Vm.Bw.7n lOb V. 


6. Vm. ISb 


rflillchbrsttD 


rdtliebbrmim 


148 


.K). Vni 12b id.Nachtz 21.V1TI. 
1 15. VU. 6b p. m. ! 16. VIL 10b 4ö' 


21 VIII. II' 15' 


leicht gelbl. 


leiebt gelbl. 


289 


16. VU. lUb45' 


selb 


porptUTOt 



Angenommen, dafs die Blutkörperchen des Huhnes in den 
Fällen, in welchen eine Fftrbung des Serums zweifellos kon- 
statiert wurde, durch im Körper von selten der Hühnercholera- 
bakterien produziertes Lysin geschädigt wurden, so wäre es nicht 
uninteressant, die Fruge zu studieren, ob der Grund des Aus« 
bleibens dieses Phänomens darin zu suchen sei, dafs mitunter 
▼ielleicht kein Lysin produziert wurde oder aber, ob nicht etwa 
manchmal das Hühnerblut einen Antikörper enthält, welcher das 
Lysin pnral ysierl. Eins ubei- scheint uns schon jetzt sicher, dafs 
bei der tüdliclion Hühnercholeruiiijektion des Huhnes die Schä- 
digung der roten lUutzellen eine sehr geringe Rolle zu spielen 
scheint, wenij^stetis insofern, als der Nachweis mit unserer 
Methode möglich ist. 
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Unaere nun mit der Taube angestellten Versuche haben die- 
selben, wenn nicht noch ungenauere Resultate ergeben. Das bei 
der Sektion mitunter erst Stunden nach dem Tode gewonnene 
Serum zeigte sich in zwei Fttllen durchaus Ton gleicher Farbe, 
wie die Eontrolle des normalen Tieres, liefe also durchaus keine 
Lösung der Blutkörperchen erkennen, in einem Falle war ein 
geringerer Grad von Nachhämolyse zu koustatiereu. 

Tabelle XLY. 
Tmabe. latektion mit Hflhnereholen. 



Nr. ; 



Zeit 
der Infekkioa 



Farbe df« ' 
DuriualeD 
Serum« | 



Tod 



Zeit der 
SektioD 



Farbe des 8erutuB 



bei der 
Sektion 



24 Stunden 
pp&ter 



140 ,| 7. VUL lt>2U' 
148 j laVIILlSb 



144 



dankelgelb,! ind.Xai ht 8. VUL ' dunkel 
" x.ö. VUI. 11h IW I gelb' 

gelbbräun- 19. VlU. 19. VIII. [, gelbbraun- 

lit'li T'i p. in. 1^ p. m ' lieh ') 

20. VIH. 12h igelbbrüuu-llmd.Narht, 21. VIU. j hrftuolich- 
I lieb ,i.21.vm.l[ 18h 46* ' rot 



dunkel- 
gelb «) 

gelbbräun- 
binibeerrot 



Es scheinen sich die kernhaltigen BlutkOrperrben der VOgel 
durchaus anders au verhalten als die kernlosen Erythrozyten der 
Säuger, denn, wie wir im folgenden sehen werden, geben Mee^ 
schweinchen und Kaninchen bei der HQhnercholerainfektion 
durchaus befriedigende und glatte Versuchsresultate. 

Wir fanden bei Sektionen von Kaninchen , welche einige 

Zeit nach dem Tode vorgenonnnen worden waren, immer das 

Serum purpurrot gefärbt, also war Hämoglobin in beträchtUeher 

Menge au.sgetreten. Wenn wir aber die Sektion unmittelbar 

nach eingetretenem Tode vornehmen, finden wir keine Färbung 

des Serums beim Sektionsblute, also keine Hämoglobuiämie, 

wohl aber eine äufserst starke Nachhämolyse. 

Ein Hase erhält nm 1 Uhr mittags 2 ccm einer mitteldicbten Auf- 
Bchwemmung Agarkuliur intraperitoneal. Nach wenigen Stuoden erscheint 
er eehwer krenk und geht am 5 Uhr 62 Min. sogrand«. Bei der sofort vor* 
tfiuomtuwaM Sektion lolgt sieli viel helles Eamdtt hn Phraranuime. Ifikro* 
akopiich aliid im Henblnt md BroetezaudAt tiemlich sahbeiche, io der 



1) Farbe genau wie die der Konirulle. 
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Leber mapsenhafte Ilnhnprcholerabakterien nachweisbar. Die Kultur er^bt 
aus Hensblut, Bro«texHU<lat, Leber und Milz Keinkolturen von Uühnercholera. 

Das Serum ist fast farblos, die am nächsten Tage lentii- 
fugierte Parallolitrobe purpurrot. 

Auch das Meerschweinchen zeigte bei der Hühnercholera- 
infektion Häiiiolyse. Ein junges lier, das innerhalb von 
48 Stunden der Injektion eriegen war, seigte bei der Sektion 
— das Tier war in der Nacht gestorben und wurde Vormittag 
aexiert — himbeerfarbenes Serum, das nach weiteren 24 Stunden 
purpurrot war. Ein sweltes, altes Tier, das abends 6 Uhr subkutan 
infiziert wurde, war am nächsten Morgen 8 Uhr 30 Min. noch 
am Leben, starb zwischen 9 Uhr 30 Min. und 10 Uhr. Bei der 
um II Uhr ▼oigenommenen Sektion zeigte sich das Serum bräun* 
lieh, am nächsten Tage ziegebot. 

Bei Infektionen mit Hühnercholerabakterien 
zeigten Mäuse und Meerschweinchen bei der einige 
Zeit nach dem Tode TÖrgenommenen Sektion Hämo- 
lyse. Kaninchen, sofort nach dem Tode untersucht, 
lassen Hämolyse bzw. Hämoglobinäm i e nicht er- 
kennen, (Joch tritt eine intensive Nachhämolyse auf. 
Hei Tauben und Hühnern ist wohl Hämolyse und Nach- 
häinulyse beobachtet worden, doch ist eine Konstanz 
dieser Erscheinungen keineswegs zu beobachten ge- 
wesen; neben v r e i n z el te n Fällen niit zweifellos po- 
sitivem Resultate finden sich solche von ausge- 
sprochen negativem, ein eindeutiger Befund ist aUo 
bei Huhu und Taube nicht zu verseichueu. 

VT. Tetanus. 

£hilich {^) hat 1898 in Kulturen des Tetanusbacillus einen 
Körper gefunden, der imstande war, die roten Blutkürperchen 
mancher Tiere im Reagensglas zu lOsen. Er hat gleichseitig 
nachgewiesen, dafs das Tetanolysin prinzipiell Yecschieden sei 
von der die Krämpfe bewirkenden Komponente des Tetanus* 
giftes, von dem Tetanospasmin. Der Nachweis wurde erbradit 
durch Bindungsversuche mit roten Blutzellen, bei denen das 
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Lysin an die Erythtozyteti gebunden wurde. Die mm reeen* 
tiefende Fldsaigkeit hatte kein Lösungsvermögen. inelir gegen' 
Aber den Blutkörperchen, aber die toxische Wiikung war erhalten 
geblieben. Aufserdem gelang es Ehrlich auch tu zeigen, dafs 
man fttr jede der beiden Giftkomponenten für das Lysin und 
das Spaamin- je ein spesifiscfaes Antitoxin darBtellen kOnne.. 

Man hat versucht, der Wirkung des Tetauolysins neben der 
des Tetanospasmins bei der Tetanuaerkrankuiig auch eine Rolle 
zuzuschreiben, vor allem wollte man die Tetanuskachexie durch 
den Einflufs des Tetanolysins erklären, doch hat diese Annahtue 
iceine Freunde gefunden. In diesem negativen Sinne deutet 
auch V. LingelsheiiD die Versuche von Miy am o to^), welcher 
imstande war, mit tetanolysinfreien Filtrateu den Zustand der 
Tetanuskachexie hervorzurufen. 

Durch Blutunterauchuiigen bei an Tetanus erkrankten 
Kaninchen haben wir getrachtet, ein eigenes Urteil über diese 
Frage zu gewinnen. 

Wir haben zuerst ein Kaninchen durch Einverleibung von 
tetanusbazillenhaltiger Garteuerde tetanisch gemacht, als sich 
dann im Eiter der Infektionsstelle reichliche Tetanusbazillen 
mikroskopisch nachweisen liefsen, mit dem Eiter kleine Watte- 
bftuschchen getränkt und diese als Infektionsmaterial für weitere 
Versuche verwendet Allerdings ist hierbei zu bedenken, dafs 
wir es in diesen Fällen nicht mit einer reinen Infektion mit 
Tetanusbazillon zu tun hatten, also die Möglichkeit zu beachten 
war, dafs positive Ergebnisse (Hämolyse oder Nachliärnolyse) 
durch gleichzeitig eingebrachte Hilfsbakterien verursacht werden 
konnten. 

Bei dem mit Gartenerde intizierten Kaninchen (Tab. XLVI 
Nr. 114) fanden wir vor Ausbruch der tetanischen Symptome 
schon am Tage nach der Infektion Nachhämolyse, auch am 
zweiten Tage dasselbe Symptom ; am dritten Tage konnten wir 
nur mehr eine sehr zweifelhafte (±?) Nachhämolyse beobachten, 

1) Zit. nach v. Lingelsheiiu, Tetanus im Handbuch von Kolle 
uiiil Wasser uiAnii. 
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die Untersuchung des bei der Sektion gewonnenen Blutes liefe 
jeden Anhaltspunkt für eine zu dieser Zeit bestehende Schädigung 
der £rytbrosyten vermiseeii. Die aus Henblut» Leber und Milz« 
saft angelegten aeroben Kulturen erwiesen sidi als sterilt eine 
septikftmische Infektion von aeroben Bakterien war also nicht er* 
folgt Wir nehmen an, dafs in dem erwähnten Falle irgend- 
welche Bakterien aeroben Oharakters im Anfange der Infektion 
für die Schädigung der roten Blutkörperchen yerantwortlich su 
machen sind, dafs sie aber am letzten Tage noch irgend eine 
nennenswerte Rolle gespielt hatten, dafür liegt kein Grund vor. 
Diese Verhftltnisse werden nun noch viel klarer, wenn wir Fall 
123 der gleichen Tabelle betrachten. Hier kam es kaum su 
einer sidier nachweisbaren Schädigung der Erythrozyten, wir 
können nur eine zweifelhafte Nachhäinolyse beobachten, die bald 
fjüuzHch verseil windet. Die letzten Blutentnahmen vor dem 
Tode und das hekiionsblut lassen wiederum Färbungen des 
Blutserums vermissen, die aerobeu Kulturen bleiben steril. Deu 
gleicheu Verhältnissen begegnen wir in dem dritten mitgeteilten 
Falle Nr. 124. Wir haben also keinen Grund bei der Tetnnus- 
infektiou irgendwelclR^ Schädigungen, die durch ein etwa im 
Tierkörper gebildetes Tetauolydin hervorgerufen sein könnten, 
un/Aniehnien, wenigstens insoweit unsere Methode uns ein Urteil 
gestattet. 

(Siehe Tabelle XLVi auf S. 2bl.) 

Um vor falschen Schlüssen hinsichtlich beobachteter Hämo- 
lyse SU warnen, mag noch der in Tabelle XLVII verzeich- 
nete Fall kurz besprochen werden. Hier sehen wir ^nz ähn- 
lich, wie in den anderen Fällen Nachhämolyse auftreten. Bei 
der Sektion finden wir aber diesmal das Serum purpurrot gefärbt, 
ein Befund, der uns leicht irreführen konnte, wenn wir nicht 
imstande wären, durch den Ausfall der Kultur zu beweisen, dafs 
hier offenbar ein septikämischer Erreger Hämolyse und Tod 
herbeigefflbrt hatte. Das gefundene Stäbchen verhielt sich sehr 
ähnlich einem von Kolb^) beschriebenen Bakterium. 

1} Atlas voD Lehma on oad Neamann, 1886^ & 194. 
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Tabelle XLVI. 
l^tumsinlektion Mm Kenincben (lypiieb). 



Kaltiir 
aerob aimerob 



Nr. 114') 

16. vn. 



Kontrolle 



Th 30' V, g Tetanaaerde 

subkutan 



IT VII. 
lö. VIL 

19. VII. 

Exitus 



5»> m 

10h 30'«) 

5h 30' 

ioi> iff 

5h vy 



Sektion aofort 



+ ? 



Hersblut 

Leber 

Mil> 



•teril 



Tetena« 



Nr. 123') ' 
21. VII. : Kontrolle 
IIb 35' Tetanuaeiterwatte- 
bAuMbehen aabkatsa 

; 6h 



22. VII. 

38. va 

24. vn. 

11h 43' 



11h 30" 
7h 
Iii«) 

5h 30' 

Uli 40' 
Exitus 



Sektion Hofort 



+ ? 



Herzblut 
Leber 



Hteril 



Tetaane 



Nr. 124 . 

99. m I Kontrolle 
6b SO^ Infektion wie Nr. 128 



23. VU. 

24. vn. 

6h SC 



4h 30' 

30'») 
Exitus 



Sektion sofort 



Leber 
Henbint 



I aleril 



Tettnne 



Die tetanisehen Symptome waren hier mcht tu Tolktftndiger 
Entwieklung gekommen; offenbar hatte das der Gruppe der 
Bakterien der hämorrhagischen Septikimie angehOrige StAbchen 
in Miner Wirkung den Tetanustod sosusageu überholt. Es mufs 
also sum strengen Postulat für andere Untersncher gemacht 

1) Typischer Tetanus. 

2) Vgl. y. Bagasser und PosseU, Zur Frage der Sexognoetik des 
Tetenns. Zeitachr. t Heilkunde, 1906. 

ArdUT Ar Hygien«. B4. UV. 19 
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weiden, stete auch durch Anlegen aerober Kulturen aus den Or^ 
ganen des Versuchstieres eine etwaige Wirkung anderer Bakterien 
EU kontrollieren. 



Tabelle XLm 

THtuir.iviiife'ktifin Vipiiii Ki'.ninrlieii L"itypicrh 



! » 1 


NU 


Mikroskopieeher 1 
Befand 


Kolittr 


IMOb 


AB aerob 


20 VIL 1 
11h Vm. Einbrin 

mit Teturin?piTi-^r 
Wattcbiiuäcbchei 

21. Vn. llh Ibf 

22. VIL llh >) 

eh 46' 

98. vn. lyflh tot 
SekUon 


1 Kontrolle 

seil eines 

j:e tränkt 
ua subkut. 

gefanden 

' + 

1 




1 

1 
1 


t 

\ 

Tetaniubas. im Eiter, 
der InfekUoDMtaUA 

bullleD 

1 1 
; 1 

1 1 
1 


Leber und Ben «In 
kmweStlbdwn Ihii- 

lieh dem Bact. haem. 
Kolb. 
Mlls: «terU. 


Tet«- 
nae 



Die Annahme, dafs vie11ei<^t die bei der Hiscbinfektion, 

und das ist ja wohl der Tetanus in der Mehrzahl der Fftlle, 
beteiligt gewesenen Bakterien eine Antikörperproduktion angereg:t 

hätten, als deren Folge eine Neutralisation des vom Tetanus- 
ba/illu.s gebildeten Lysins gedacht werden sollte, scheint uns 
gezwungen, könnte aber eventuell mit unseren eigenen Versuchen 
gestützt werden. Bei Miscliinfektionen kann nämlich Blutlö.suiig 
aubbleiben trotz Beteiligung solcher Bakterien, die allein hn Tier- 
körper verbreitet, Hämoly.se luTVorrufen (vgl. S. 287). Wir möchten 
aber doch nicht ohne experimentelle Gegenbeweise unsere An- 
sicht aufgeben, dafs bei der Te t a n u s i n f e k t i o n des 
Kaninchens das Tetanolysin keine Rolle spielt. Jeden- 
falls .sind die vorliegenden Versuche eine neuerhche Bestätigung 
dafür, dafs ein Parallelisnius zwischen Keagensglasversuchen und 
Tierexperiment nur bedingungsweise und mit Vorsicht konstruiert 
werden darf. 

1) Das der Infektionsstelle snnidist gelegene Unke Hinterbein steif 
weggeetaNM^t; «llgemein letanisebe Symptome nidit anageeproehen. 
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Bacterlam typhi. 

£. Levy und P. Levy haben in Filtraten ▼<»! schwach 
alkaUschen Bouillonkttltoren des T^huebazillna ein Hämolyrin 
fttr HundeblatkOrperchen nachgewiesen. Dieses Hämolysin war 
durch hohe Wärmegrade nicht inaktivierbar; es gehOrt also in 
die Gruppe der hitzebeständigen . Bakteriohflmolysine. Die ge* 
nannten Forscher bedienten sich der yon Neisser und Wechs- 
berg angegebenen Methodik. 

Die Frage, ob der l^husbazillus für Tiere pathogen sei, 
wird ans gewöhnlich damit beantwortet, dafs wir bei Tieren wohl 
nicht mit Infektionen su rechnen haben, welche der des Mensehen 
etwa gleichwertig an die Seite gestellt werden könnten. Immer- 
hin aber, und das ist för nnsere Blutuntersuchungen dtis ^^ich- 
tigste, besteht die Ansicht zu Recht, dafs im Tierkörper eine 
Vermehrung der eingebracliten Typhusbazillen, wenn auch lui 
beschräukteu Malse stattfinde; da bei der Typliusnifeklion der 
Tiere ebenso wie bei der des Menschen für das ZustaiKlökonitiien 
der eigentlichen Krankheitserscheinungen eine Resorption von 
Giftstoffen im allgemeinen verantwortlich gemacht wird, so 
gingen wir daran, auch bei Infektionen mit Typhnsbazillen das 
Verhalten des Blutes von Meerscbweinchen und Kaninchen zu 
studieren. 

Fall I. Meerschwein eh Pii Nr 210 erhalt itm 12 Uhr mittapa ehi halbes 
Köhrcben 248tündiger Agarkultur intraperitom-at. Am Dttcbüten Tag 10 Uhr 
15 Min. Exitus. Sektion sofort. Akute PeritunitiH. 

Miktoakopiieh im H«nbliito aad LebeiMÜ keiiw Bakterien nachweis- 
bar, im Bftndiexaudat typhostthnliche Stibchen in Rdnknltur. Die Knltor 
etgab ans HenUnt, Lebenaft and Bau<diemidat nur TypbnabaiiUen. 

Das sofort nach der Entnahme zantrifugierte Blut seigte 
keinarlfli Fftrbnng das Sarums, da latstares hiar fast farblos 
ebenso wie die Kontrolle gewesen war. Das Serum der nach 
24 Stunden sentrifugierten Parallelproben unterschied sich in 
keiner Weise von dem des Sektionsblutes. 

Bin zweiter Fall, in welchem an Stelle der Agarkultur 

Bouillonkultur verwendet wurde, verlief rascher, indem das Her 

schon 8 Stunden nach der Injektion starb. Auch hier war das 

X9» 
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Berum bei der sofort yoigenommenen Sektion nicht gefärbt, 
ebensowenig war eine Nachhimolyse zu konstatieren. 

Beim Kaninchen sdieinen die Verhältnisse anders su liegen 
als beim Meerschweinchen. In Tabelle XLVIII sehen wir 
einen Fall verzeiehnet, dessen Sektion wir unmittelbar nach dem 
Tode machten. Hier konnten wir innerhalb von 7 Stunden nach 
erfolgter Infektion beim lebenden Tiere weder Hämolyse noch 
Nachhftmdyse beobaditen. Das Tier ging erst am 4. Tsge zu- 
grunde. Bei der Sektion fand sich eine ausgedehnte Peritonitis 
mit viel aber nicht blutigem Exsudate in Bauchhöhle und 
Pleuraraum. Mikroskopisch waren weder in den Exsudaten 
noch in Leber oder Milzsaft Bakterien nachweisbar. Die Kultur 
ergab Wachstum in dem vom Bauchexsudate angelegten Striche, 
die Kultur am Herzblut blieb steril; das mit Lebersaft bescliickte 
Agarröhrclien liefs nur zwei Kolonien Typhus angeben. Das 
Serum des Sekticubblulcs erwies sich als fast farblos, die am 
nächsten Tage zenthf agierten Proben zeigten ziegelrotes Serum. 



Tabelle XLVm. 
Typhtttiiifoktioii beim Kaninehen (Nr. 867). 



1 1 




NU 


17. VI. 


1 Kontrolle 






lSli2o' lOccm Bouillonkolinr 






intnperitoneal 








'■ Ib 60' 








1 7h 80* 






t ».VI 


911 






Sektion sofort 







Ein zweiter akutest verlaufener Fall sei noch kurs ange* 
fahrt. Kaninchen Nr. 214 hatte um 11 Uhr 30 Afinuten 10 ccm 
Typhusbouillonknltur erhalten. Es wnrde um 1 Uhr 15 Minuten 
tot noch warm und ohne Totenstarre gefunden, um 4 Uhr 
sesiert. Hier seigte sich das Serum braunrot gefttrbt, eine Zu- 
nahme der FSrbungsintensitftt war nach weiteren 24 Stunden 
nicht zu beobaditen. In letssterem Falle ist es wohl sweiCellos, 
daCs die Einverleibung von StoSwechselprodukten, also eine 
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direkte Toxinveigiftung, den Tod herbeigefflhrt hat Es lag fOr 

diesmal ja nicht in unserem Versuchsplane, zu konstatieren, in- 
wieweit einverleibte Toxine eine Kollo bei der Hämolyse zu 
spielen jifiegen, wir wollten in unseren vorliegenden Unter- 
suchungen ja nur erheben, ob und wann bei Einverleibung von 
Infektionsmaterial Schädigungen der roten Blutzöllen im Tier- 
kOrper auftreten. 

Bei der Infektion mit Typhusbazillen zeigt das 
Meerschweinchen weder Hämoglobinämie noch Nach« 
hämolyse. Das Kaninchen Iftlst ebenfalls Hämo- 
globinämie vormissen, zeigt jedoch intensive Nach- 
hämolyse. 

YIII. Bacterlum coli. 

Auch von diesem Mikroorganismus ist ein Stoffwechsel- 
Produkt bekannt, weiches hämolytische Eigenschaft besitzt. Es 
ist das Verdienst von Kays er {*% das Kolilysin studiert und 
beschrieben su haben. Es gehört ebenso wie das Tjrphuslysin zu 
den hitzebeständigen Lysinen, es vertiigt Siedehitze, ohne an 
Wirksamkeit einzubüfsen. 

Bei Infektionen . des Meerschweinchens mit EolibaziUen 
konnten wir nur konstatieren, dafs bei Tieren, welche einige 
Zeit nach dem Tode zur Autopsie gelangten, ausnahmslos das 
Serum braun, bräunlichrOtlicb oder rötlich gefärbt war. Bs ist 
uns hier nicht gelungen, den Eintritt des Todes abzuwarten; die 
Zeiten schwankten so sehr, daJk Zeitbestimmungen selbst mit 
Opferung einer ganzen Nacht sich als trügerisch erwiesen und 
uns niemals Gelegenheit gegeben war, die Sektion unmittelbar 
nach erfolgtem Tode vorzunehmen. 

Anders beim Kaninchen. Hier waren wir in der J^age, 
einige Sektionen gleich nach dem Exitus auszufübren und die 
Blutuntersnchung ergab, dafs das Serum zu dieser Zeit unge- 
färbt, dal^ IIätn«tglobin in demselben nicht gelöst ist Die nach 
24 Stuuden untersuchten Parallelproben zeigten Nachhäinolyse, 
Tabelle XLIX verzeichnet zwei Fälle. Es gilt hier be/üglicb 
der Toxinwirkung dasselbe, was wir bei der Typhusmiektion 
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erw&hnt haben, nur ftllt hier bei Nr. 361 auch noch die starke 
Wirkung grOfserer Mengen intraperitoneal Angebrachter Agar- 
kulturen auf. 



Tabelle XLIX. 







H 




Nr. 361 








17. VI. 


Kontrolle 






I2t> 15' zwei Agarröbrcheo 






Kultur intraperiloiM«! 








1 Ih 25' 






t 1 








Rektion 


cofort 






Kr. 363 








17. VI. 


1 Kontrolle 






13h 16^ 5 ccm 48 BtQnd. BoolUoii* 






kultur 






t 1! 1^ 13' f 






Sektion sofort 







Mit Bacterium coli infizierte Meerachw-einchen 
zeigen bei der einige Zeit nach dem Tode Torgenom- 

meneu Sektion Hämolyse. 

K aninchen lassen zur Zeit des Todes keine Hämo- 
globinämie erkennen, jedoch ist die Schädigving der 
Erythrozyten in Form einer Nachbämolyse ausge- 
sprochen. 

IX. BiplococeuA pneumoniae Fr&nkei-Weichaeibaum. 

Wir haben bei der Tetanusinfektton zeigen kOnnen, dafo 
eine Schädigung der Erythrozyten bei dieser Erkrankung keine 
Rolle zu spielen pflegt, wenigstens insoweit der Tetanusbasilius 
atldn in Betracht kommt In grdfserer Zahl pflegt es zur Ver- 
breitung des genannten Mikroorganismus im Blute und in den 
Orgauen im Sinne einer septikämischen Erkrankung nicht zu 
kommen, wenn auch das N'orkommen in Milz, Herzblut, Cüehirii, 
Muskel und Uuterhautzellgewebe entfernt von der Impfstelle 
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nach den Untersacfaiuigen von TisKoni, Zumpe und öt- 

tinger sowie v. Hibler einwandfrei nachgewiesen erscheint*). 

Im l) i pl o coccu s pneumoniae F. W. sehen wir nun 
ein* II Typus von Bakterien repräsentiert, welcher trotz 
sept ikaiiiischer V'erbreitung in Blut und Organen eine 
Scht'ifligung der roton IMutzellen nicht erkennen liefs. 

Wir infizierten ein Kauiuchen subkutan mit Sputum, welches 
normalerweise die typischen Diplokokken zu beiierbergen pflegte. 
Das Tier starb am 3. Tage nach der Infektion und wurde sofort 
seziert. Insbesondere zahlreich waren hier die Bakterien im 
llerzblute zu finden. Blutproben, die aus dem Herzen und aus 
der Leber entnommen wurden, liefsen, w^eder sogleich noch nach 
24 Stunden zentrifugiert, eine Färbung des Serums erkennen. 
Es ist also bei der Infektion des Kaninchens mit Diplokokkus 
Frankel und Weichselbaum eine Lösung der Erythrozyten 
weder als HAmoglobinamie noch als Nacbbftmolyse konstatierbar 
gewesen. 

Über die Toxinbildung des Diplokokkus Fränkel-Weichsel« 
bäum ist noch wenig Sicheres bekannt geworden; nach 
Weichselbaum neigt man der Ansicht 2U, dafs das spezi- 
fische Toxin an die lebende Bakterienzelle gebunden sei, also 
in die Gruppe der Endotoxine gehöre. Wenn wir dieser Auf* 
fessung Rechnung tragen, so wftre nach unseren Erfahrungen 
noch hinzusufQgen, dafs dieses Endotoxin des Diplokokkus im 
Verlaufe der Infektion beim Kaninchen keine hAmolytische 
Endotoxinkomponente su Aufsem scheinti da Hfimolyse im Tie^ 
▼ersuch nicht auftrat. 

X. Über HSmolyse bei Mlsebinfekttonen. 

Der Bericht Ober unsere Erfahrungen bei Infektionen, welche 
durch einen einzigen Infektionserreger verursacht worden waren, 

soll nicht abgeschlossen werden, ohne auf das schwierige und 
noch so wenig geklärte Kapitel der Mischinlektioneii ein wenig 
Rücksicht genommen zu haben. 

1 Zit. r!i V. Lingel«heim, Tetanns im Hsndbneh von Kol!« 
and Wassermauu. 
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Wir hatten nicht die Absicht gehabt, den hier so koraplideri 
liegenden Verhältnissen experimentell näher zu treten, aber im 
Laufe der Untersuchungen haben sich ab und zu bei den Sek- 
tionen interessante Befunde ergeben, von denen der eine oder der 
andere noch in Kürze mitgeteilt werden soll. 

Wir haben gelegentlich der Infektion mit Bazillen|yyocyaneu8 
(Kaninehen) gesehen, dab eine Schädigung der Erythrocyten 
aufzutreten pflegt, welche wir stets als Nachhimolyse konstatieren 
konnten. Gelegentlich dieser Versuchsreihen beobachteten wir 
audi einen Fall (Tab. L) welcdier — mit Pyocyaneus infiziert — 
im Sektionsblute die Nadihämolyse vermissen lieb. Da wir 
glücklicherweise gerade bei diesem Falle die einzelnen Ent- 
nahmen sowohl mikroskopisch als kulturell genau auf ihren 
Bakteriengehalt unterancht haben, so bot der Sektionsbefund mit 
den während des Lebens gemachten Beobachtungen zusammen- 
gehalten ein aufserordentlic'h instruktives Bild. Am Tage nach 
der Infektion, uucii nocii um zweiten Tage nachher, sehen wir 
NachhilmolyBe auftreten — wohl als Folge der Pyocyaneus- 
infektion — weiterhin hört diese Erscheinung auf und das Sektions- 
blut zeigt nun ebenfalls einen hinsichtlich der Erythrocyten- 
scliiidigung völlig neguiiveu Befund. Die genaue bakteriologische 
üntersuchunt'' aber zeigt uns, dafa wir im Blute und den Or- 
ganen des |a vuunittelbar nach dem Tode sezierten Tieres nicht 
weniger als dreierlei voneinander verschiedene Bakterienarten 
vertreten finden Einmal im Herzblute kurze dicke, nicht weiter 
bestimmte Stäbchen und Staphylokokken, in der Lieber Bacillus 
Pyocyaneus und die erwähnten kurzen Stäbchen, in der Milz 
endlich wiederum das Stäbchen und aulserdem noeh Staphylo* 
kokken. 

(Siehe Tabelle L auf 8. 

Das angeführte Beispiel dokumentiert uns wohl in eindring- 
licher Weise, dafs bei derartigen UntersuchuDgeii die ausgiebigste 
Anwendung aller uns zur Verfügung stehenden bakteriologischen 
Behelfe in den einzelnen Phasen der Infektion eine diing^de 
Notwendigkeit ist» um zunächst einwandsfreie Resultate zu e^ 
halten. Von diesen bis zum yoUen Verständnis des Mechanismus 
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der Miscfainfektion liegt ja leider noch ein weiter and ver* 

schlungener Weg. Hatten wir im eben beschriebenen Falle von 
Haus aus die Wirkung unseres Erregers auf die roten Hlut- 
kürperchen ja gekannt und die ausgebliebene vermifst, so lagen 
in einem anderen Versuche die Verhältnisse umgekehrt. 



Tabelle L. 

Miscbinlektioii bei arsprünglicher Infektion mit BadlliM pyotgwnens 

(KMincben Nr. 89/iU). 





1 


H 1 


m 




Bakteriotogiseber Blutbefund 
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20. VI 


IIb a(y 






9 




1 Kolonie knne dicke Stibdien 
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Herz: Karze dicke Stilbdi. -f Staph. 


Sektion sofort 






Leber 




Leber: "2 Kolonien Pyocvaneus 










Mils 




12 Kolou. kurze dicke btAbcben 
Hill: Kone dicke Slibcb. 4- Btoph. 



Um bei einem Meenchweincben Tetanns su ersengen, hatten 
wir demselben ein mit Tetauuseiter getrftnktes Wattebänsehoben 
subkutan eingebracht Das Biter war durch subkutane Impfung 
mit tetanusfaaltiger Gktrtenerde von einem Kaninchen gewonnen 
worden. Bs war also natfirlich, dafs dasselbe neben Tetanus- 
bazillen auch noch andere Bakterien enthalten mu&te. Das Tier 
starb in der auf den Infektionstag folgenden Nacht, ohne te< 
tonisdie Symptome dargeboten zu haben, da wohl die Zeit zur 
Entwicklung derselben zu kurz gewesen war. Bei der Sektion 
nun fand sich eine ausgedehnte mit diffusen Blutungen durch- 
setzte üdematöse Infiltration der Brust- und Bauchnmskulatnr, im 
Anschlüsse an die Infektionsstolle sich ausbreitend. Mikro- 
skopisch fanden sich an der InfektiunsstoUe die verschiedensten 
Formen tou Bakterien neben Tetajiusbazillen auch ferner an die 
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BakterieD des malignen Ödems erinuerod, im Ödem atahlreiche 
kurz« plumpe Stilbeheu in Reinkultur. 

Das Serum des Tieres zeigte weder bei der Sektion noch 
nach weiteren 24 Stunden irgend eine Verfilrbung, also war eine 
Losung der Erythrozyten mit Sicherheit auBsuschliefsen. 

Die bakteriologische Untersuchung des Ödemsaftes sowie der 
Organe wurde mit aeroben und anaeroben Kulturmethoden vo^ 
genommen. Die aerobe Kultivieruug ergab das erwfihnte plumpe 
Stäbchen aus Ödemflüssigkeit, Hersblut und Leber in Reinkultur, 
während in den anaeroben von der Impfstelle und dem Muskel- 
Odem angelegten Kulturen aufser Tetanudiasillen noch vor* 
schiedene andere Bakterien wuchsen. Als wir nun eine Rein- 
kultur des sonst nicht weiter bestimmten aeroben plumpen 
•Stäbcliens, das seinem Verhulteu nach in die Gruppe der Bak- 
terien der häuiorrliagiaclien Septikämie zu gehören schien, einem 
zweiten Meerschweinchen inokulierten, erlag dasselbe der Infektion 
innerlialb von 48 Stunden ; die Blutuntersnchnng er^b deutliche 
Hämolysel Da nun ja diese l'>scheinunp V>ei dem anderen Meer- 
schweinchen ausgeblieben war, so unterliegt es wohl keinem 
Zweifel, dafs hei der Mischinfektion sich Vorgänge abgespielt 
hatten, welche von der normalen Wirkung des in Reinkultur 
applizierten Stäbchens wesentlich abwichen, indem Hämolyse 
das eine Mal (Reinkultur) beobachtet* das andere Mal aber — 
Mischiniektion ^ vermifst wurde. 

Schiurswort. 

Fassen wir die Resultate der vorstehenden Untersuchungen 
kurz zusammen, so haben wir hinsichtlich der durch Bakterien- 
infektionen (beim Kaninchen) bewirkten oder ausbleibenden 
BlutlOeung, wenn wir Hämoglobinämie und Nachhämolys« in 
Betradit ziehen, drei giofse Gruppen su unterscheiden. Eine, 
bei der wir sofort nach dem Tode, also auch sur Zeit des Todes, 
keine LOsung von Eiythrosyten, jedoch deren Schädigung als 
Nachhämolyse konstatieren können, während wir bei der zweiten 
unmittelbar nach dem Tode intensive Hämoglobinämie beob- 
achten. Die dritte Gruppe umfafst jene Infektionen, bei denen 
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zar Zeit des Todes weder eine Hftmoglobinftmie noch auch Nach- 
hftmolyse oachzaweisen ist, bei denen also eine Schädigung der 
roten Blntsellen keine besondere Rolle su spielen scheint. 

Zn Gruppe I geboren die Infektionen mit Streptokokken, 

Bacillus pyocyaneus, Hühnercholera, Bacterinm coli und Typhus- 

baiiillen. Gruppe II vertritt die Milzbrandinfektion. Gruppe III 
repräsentieren der Diplokokkus pneumoniae Frankel und 
Weich sei bäum und die Tetanusiufektion. 

Die Staphylokokkeiiinfektionen teilen sich je nach ihrem 
Verlauf in Gruppe II oder III. In erstere gehören die hoch- 
akuten, in Ipfztere die chronischen Fälle mit multipler Absce- 
(lierung. Ziehen wir aber die Grenzen noch enger und basieren 
wir die Einteikni«^ nur auf Lösung oder Nicbtlösung der Ery- 
throzyten, ohne den Lösungsmodus zu spezialisieren, so können 
wir zwei Typen der Infektionen aufstellen, solche, in derem Ver- 
laufe eine Bakterienwirkune; auf die roten Blutzellen auftritt: 
hämolysierende und solche, in denen keine Wirkung sich 
äulsert, nichthämolysierende Infektionen. 

Dem Wesen der Hftmolyse seien noch einige Zeilen ge- 
mdmet. 

Über die Konstitution jenes von Bakterien gelieferten Körpers» 
der im Reagensglase Erjrthrosyten löst^ sind wir zurzeit noch 
völlig im Unklaren. Uns sagt die Bezeichnung Stapbylolysin» 
Tetanolysin usw. nichts anderes, als dafs gewisse Bakterien Stoffe 
bilden, welche, in vitro präformiert, imstande sind, in vitro Erythro- 
zyten zu lösen. Dafs manche dieser Stoffe, Tieren einverleibt, 
dieselbe Wirkung ausüben, konnten wir für das Stapbylolysin 
zeigen, dals aber durchaus nicht alle Bakterien, welche in vitro 
ein Hämolysin erzeugen, auch bei Infektionen im Tiere Blut- 
körperchen lösen, haben wir beim Tetanusbazillus gesehen. Be- 
vor noch die moderne Forschung sich mit den Bakteriobftmo- 
lysinen befafste, hatte man die Eigenschaft mancher Sera, 
heterogene Blutkörperchen zu lösen, studiert, aber trotz vieler 
dieses Gebiet bearbeitenden Untersuchungen .sind die Beobachter 
heute noch über Wirkunfrsweise und Konstitution der Öerum- 
hämolysine nicht einig. Zwei Richtungen stehen sich gegenüber. 
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Bachner, Bordet, Ehrlich treten dafür ein, dafs rein 
ohemiache Vorgänge ala Qrfinde fOr die Hämoljfse im hetero- 
genen Serum aafssafasaen aeien, während in neuester Zeit ina^ 
beaondere v. Baumgarten (*^) den Standpunkt vertritt, tdafo 
oamotiacfae Prozesse eine maTsgebende Rolle bei Hftmolyae im 
heterogenen lesp. Immunserum spielenf. 

Wir haben dieses Gebiet in unserer Arbeit nicht betreten, 
denn die wenigen Versuche, in denen es sich darum bandelte, 
nachzuweisen, ob z. B, Milzladnlk'iMinchenserum normale 
Kaninchenerythrozyten löse, gehören ja nicht hierher, die Auf- 
gabe, die wir uns gestellt hatten, ist ja eigentlich mit dem 
Nachweise und der Aufstellung der grofsen Hauptgruppen »hämo- 
lysierende und nicht hämoly Bieren de Int'oktionenc gelöst, aber 
dii lir iii.iio, die für und wider bei der Öerumhämolyse geilend 
gemacht werden, fallen ja möglicherweise auch bei der Bakterio- 
hämolyse und den Bakteriobäinolysinen ins (Jewicbt, und von 
diesem Standpunkte aus möchten wir ein oder das andere Ver- 
sucbsreBultat noch einmal Revue passieren lassen. 

Der wohl interessauteste Befund bei s&mtlichen Infektionen 
ist die intensive Hämoglobinämie, die wir zur Zeit dea Todes 
beim Milzbrandkaninchen fanden. Schon einige Zeit Yor dem 
Tode zeigen uns Proben mit erfolgter l^achhämolyse an, dafe 
eine Schädigung der Eryttnoqrten eingetreten sei. 

Handelt es sich hier um Giftbindung oder um Aniaotonie 
des Mediums, in dem die roten Blutzellen sich befinden, also 
dea Semma? 

Von dem Gedanken ausgehend, dals vielleicht im Blute 
durch die airkulierenden Bakterien ein Abbau dea Kochsakes 
erfolge und dadurch eine Hypotonie dea Serums bedingt sein 
kOnne, haben wir ja oben den Kocfaaalxgehalt in Tcrachiedenen 
Phaaen der Infektion bestimmt, aber keine Verminderung des- 
selben gefunden. Doch da w&re immer noch die Möglichkeit 
gegeben, dafs bei normalem Koohsalzgehalt der Gesamtaalsgehalt 
des Blutes, daa wir ja nicht bestimmt haben, verftndert, herab- 
gesetzt worden sein konnte, und trotz normalen Na Ol Gehaltes 
eine Hypo-, event. eine Hypertonie des Plasmas bestanden haben 
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könne. Dagegen sprechen deutlich die Versuche mit Milzbrand« 
kaninofaenserum und normalen Erythrozyten, die hätten gelöst 
werden mtlssen, wenn das Serum nicht isotonisch gewesen w&re. 
Eine Anisotonie des Mediums hat also hier keine Rolle gespielt 
Wir wenden uns also der sweiten der herrschenden Ansichten 
zu, der Theorie der Giftbindung. Direkte Beweise hierfür lassen 
sich begreiflicherweise schwer geben, so lange wir keine Methoden 
des chemischen Nachweises besitzen, wir werden immer nur auf 
Analogieschlüsse angewiesen sein und auch negative Momente, 
wie der Nachweis, dafs mangelnde Isotonie für eintretende Hämo- 
lyse nicht verantwortlich zu machen gewesen .sei, werden die 
Gifttheorie zu stützen haben. Zur Ansicht Ehrlichs, dufs wir 
uns die Giftwirkung im Erwirken der Durchlässigkeit der diffugions- 
verhindernden Membran der Erythrozyten vorzustellen haben, 
liefert Pascucci {^') in einer Arbeit aus <lein Hofmcister- 
schen Institute einen instruktiven Beitrag. Er konnte zeigen, 
dafs Blutgifte ganz verschiedenen Ursprungs und Charakters 
(Saponin, Solanin, Kobragift und Tetanotoxin) Lecithin-Cholesterin- 
niembranen alterieren und permeabel machen. Dieser Vorgang 
lief um 80 rascher ab, je geringer der Cholesteringehalt der Mem- 
bran bemessen wurde. Nun tritt Pascucci auf Grund des 
chemisch-physikalischen Verhaltens der Erythrozyten dafür ein, 
dafs wir uns die Blutkörperchen nicht mit einem > schwammartig 
aufgebauten protoplasmatischen Gerüste ausgestattet zu denken 
haben, sondern als bläschenförmig gebaute Körper, deren Mem- 
bran das Stroma bildet, vorstellen sollen. Nach den Auafüh- 
rungen desselben Beobachters besteht nahezu ein Drittel der 
Ttockensttbstanz der Stromata aus Lecithin und Cholesterin, und 
Pascucci wirft die Frage auf, ob es nicht unter den geschil- 
derten Verhftltnissen gestattet sei, anzunehmen, tdafs die Wir« 
kung der blutscheibenlösenden Gifte nicht ganz oder doch in 
erster Reihe durch chemische Einwirkung, auf die die Membran 
zusammensetzenden BtcSo zustande kommtc Die Ansicht hat 
gewifs etwas Bestechendes. Ob sie für die Infektion im Tier> 
kOrper geltend gemacht werden kann, mu6 erst durch ent- 
sprechende Versuche erwiese werden, doch seheint uns die 
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ÄuffasBung Pascuccis mit unserer Ansicht vereinbar, daSa bei 
Infektionen das die roten ßlutzellen schädigende Agens, das 
hypothetische ßaktenohämolysin (etwa nach Fascucci eine 
Lecithin und Cholesterin lösende Substanz) von Seiten der Bakterien 
im Tierkdrper produziert werde. 
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Weitere £if ahnrngen Uber AggresBinimmiuiitftt gegen den 
Shiga-Krasesclien DysenteriebazUlns. 

Von 

Dr. Yonetttro Kilcaobi. 

(Aus dem Uygienuch^'Ti InHtitnt der deutschen UniversitAt ia Frag. 

Vorstand: Prof. Haeppe.) 

In einer ▼orl&nfigen Mitteilung (»Wiener U. Wochenecbriftc 
1905, Nr. 17) wurde bereite Über Versuche berichtet^ vennittelat 
der Aggressine des 8 h iga - Kruse sehen Dysenteriebasilius empfKng* 
Kche Tiere aktiv und passiv zu immunisieren. Die Versuche sind 
seither weiter geführt worden, ohne noch mit vOllig befriedigen- 
den Resultaten abgeschlossen werden zu können. Da aber 
äufsere Umstände zu einer langen Unterbrechung zwingen, mögen 
die erzielten Ergebnisse hier mitgeteilt werden, besonders da sie 
bereits erkennen laoson, welche Verhältnisse besonders bei der 
Immunisierung gegen den Dysenteriebazillus und bei der even- 
tuellen Herstellung eines Heilserums für den Menschen in Frage 
kommen können. 

Der Shiga-K rusesche Dysenterieba/jüus gehört seiner 
Wirkung im Tierversuche nach in die nächste Nähe des Cholera- 
vibrio, Typhii'-' und Koh)nbazilUis. Es handeh sich um die Gruppe 
der fakultativ invasiven oder Haibparasiten, deren Hauptkenn- 
zeichen in ihrer sehr geringen Aggressivität besteht Sie ver- 
mögen erst in einer gewissen Ansahl von Individuen im Körper 
(der Bauchhohle) geeigneter Lebewesen so viel Aggressivität auf- 
Hüblingen, um sich reiciihoh su vermehren. Auch dann aber 
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bleibt ihr Wachstum in der Hauptsache ein lokttles» weaentlich 
nur auf die Infektioneeteile beschränktes, im Oegenaati« zu den 
editen Panwiten, die nach dem EindriDgen eines einsigen Indi* 
yidaqms in den Köiper denselben ohne Hemmongdurcbwaobsen. 

Es ist wohl kaum ein Zufall, daTs die typischen Vertreter 
der Halbparasiten, Cholera, Dysenterie und Typhnsbaiillen auch 
bei der natürlichen Infektion des Menschen, namentlich im Darme, 
xur ersten Entwicklung gelangen, wo sie unter sapropbytisdien 
Verhältnissen erst zu der nötigen Individuensahl heranwachsen, 
um dann, nach Auabildung der Aggressine mehr oder weniger 
oberflächlich üis iiewebe eindringeiul, Krankheit zu erzeugen. 

Auch in bezug auf die nähere Wirkungsweise ergebfn sich 
tiefgreifende Unterschiede zwischen ecbton und HalbpnraMi.n, 
Wälirend bei ersteren trotz ihrer unbegrenzten Vermehrung im 
ganzen Tierkörper nichts Deutliches von Giftbildung und Gift- 
wirkuDg aufzufinden ist, und man sehr greise Mengen toter 
Bazillen anwenden mufs, um Tiere zu vergiften, wenn dies über- 
haupt gelingt, ist bei letzteren die Vergiltung der Versuchstiere 
unmittelbar einleuchtend. 

Es ist kaum zu bezweifeln, dals die sehr leichte Auflösbar* 
keit der Halbparasiten durch EOrpersäfte, wie auch aufserhalb 
des Olganismus mit der Vergiftung in ursAchlicfaem Zusammen- 
hange steht Anderseits wieder hängt die leichte LOslidikeit der 
Bakterien sicher mit der sehr leichten Entstehung hoher bak- 
teriolytischer Eigenschaften des Blutes nach Vorbehandlung mit 
Halbparasiten zusammen. Im Gegensätze dazu sind echte Paia« 
siten wenig losungsfähig und wiederholte Einspritzung denelben 
im abgetöteten Zustande erzeugt keine oder nur geringe An- 
häufung von bak terioly tischen und agglutinierenden Eigen- 
schaften des Bhites. 

Dazu kommt noch ein weiteres Merkmal in dem Verhalten 
gegen Leukozyten, worauf besonders in neuester Zeit geachtet 
wurde. Echte Parasiten, wie Ilühnercholera, sind nach Verduclien 
von WeiP), vorausgesetzt, dafs keine küuslhche Abschwächuug 

1) ArefaiT f. Hjgieii«, S. Heft. 
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stattgefunden hat, der Phagozytose ho gut wie nicht unterworfen*); 
ebenso wie bei Milzbrand können bei geringer intraperitonealer 
Infektion Leukozyten in beträchtlicher Zahl in die Bauchhöhle 
übertreten, ohne dafs Phagozytose zu beobachten wäre. Diese 
findet hingegen bei Halbparaaiten stets statt, wenn nur nicht die 
Infektion eine derartige war (grolse Bazilienmenge, gleichzeitige 
A^^ressineinspritzung), dafs Ijeukozyten ferngehalten wozden. Der 
Begriff der Virulenz hat mit dieeem VerhältniBse wenig m tnn; 
ob ein Typhus- oder Dysenteriebazillus mit Vw ^ Ö90D. 

tötete stete findet hei Anwendung einiaeh oder wenig mehr- 
fach todlichen Dosen starke Hyperleukosytose und Fhagoi^ytoee 
statt, und hei Verwendung von viellach tödlichen Mengen bleiben 
Leukosytsn bei den wenig wie bei den hochvirulenten aus; die 
wenigen, meist am Netse abgelagerten Zellen «eigen dennoch 
Phagozytose. 

Bs liegt also diesem abweichenden Verhalten gegen die 
Zeilen wie gegen die Flttseigkeiten des Körpers eine vollkommene 
gegensStzliche Organisation von Halbpanunfen and echten Para- 
siten zugrunde, und es ist klar, dafs diese Peststell uti^^cn auch 
auf das Vorgehen bei der aktiven Immunisierung und der Her- 
stellung von Immuri.^crum nicht ohne Ein Hufs bleiben können. 

Wenn denselben im folgenden noch nicbt überall Rechnung 
getragen ist, so liegt die Ursache darin, dafs diese Unisiiinde 
erst im Laufe der Iminunisierungsversucbf von Prof. Buil mit 
Typhus und Cholera und der eigenen mit Dysenterie ermittelt 
wurden. 

Aus den eben erwäiinten Darlegungen geht hervor, dafs für 
die Erzielung einer aktiven Immunität zur Verhütung einer 
drohenden und für die Herstellung eines Serums zur Heilung 
einer bereits ausgebrochenen iCrankbeit verschiedene Wege ein- 
geschlagen werden können. 

Die aktive Immunisierung kann nach dem bisherigen Stande 
der Kenntnisse eine sweifache sein und entweder Bakteriolyse 
oder Antiaggressivität erzielen wollen. Mittels ersterer sollen 

1) V|^. Zilberberg und Zeiiony, Annales de llostitet V§atawt, 
1901, B. 616, 
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sollen die Infektionserreger abgetödet werden, noch ehe sie sich 
im Körper in gefahrdrohender Weiäe vermehren küiuien Dafs 
dieses Ziel bei der intraperitoaealen Impfung von Meerschweinchen 
verhältnismäfsig leicht und sicher erreicht werden kann, ist sicher 
bewiesen. Ob das, was für einen intraperitonealen Versuch gilt, 
auch auf die natürliche MeDScheninfektion übertragen werden 
darf, ist aber fraglich. Denn zunächst hat Bail zeigen können, 
dafe die Abtötung von Typhusbazillen, die in der Meerschweinchen- 
bauchöhle relativ glatt und rasch erfolgt, schon innerhalb der 
Organe nicht in gleicher Weise sich sichtbar machen läfst; ob 
durch die bakteriolytiscbe Fähigkeit des Blates innerhalb dee 
Damiliimens überhaupt eine Wirkung erzielt weiden kann, mub 
aber ak sehr uneieher erscheinen. Die kliniachen Erfahrungen 
von Stern, Körte und Steinberg, Jürgens, wonadi trots 
ausgebildeter, natürlich erworbener bakteriolytiacher und ag|^u< 
tinierender Fähigkeiten T^husrendive nicht verhütet werden, 
sprechen nicht dafür. Da in neuerer Zeit durch Wright in 
England, durch das Institut für Infektionskrankheiten^) in Deutsch* 
land Menschenimpfungen zur Enielung aktiver Immunität gegen 
Ijrphus angewendet worden sind, wird ihr Ergebnis abgewartet 
werden müssen. Für die Cboleraiinpfungen nach Haffkin, 
die Dysenterieitn] tuug von Shiga u. a. gilt das Gleiche. 

TnzwiFi li( 11 muis aber angesichts der erwähnten Bedenken 
das Ile^r reben berechtigt erscheinen, die zur Verfügung stehenden 
Impfmethoden durch Einführniicr urid Erprobung der Aggressiii- 
immunitilt zu vermehren. Ihr i'rmzip weicht von der bakterio« 
lytischen Immunisierung sehr beträchtlich ab. 

Hier handelt es sich nicht so sehr um Abtötung der in den 
Kürper bereits eingedrungenen Bakterien, die mindestens bei 
Typhus schon in den Organen und wohl ebenso im Daiminhalt 
sdiwer su erreichen sein dürfte. Ein direkter Angriff auf die 
Lebensfähigkeit der Infektionserreger wird hier gsr nicht beab- 
sichtigt, nur die Aggressivität derselben, d. h. die Ausschaltung 

1) KliniBcbes Jahibutih, Bd. XIV, Heft 8 (Gaffky, KoUe, Hetsch 
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der natürlichen Schotskrifte des OrganismuB floU ausgehoben 
werden. 

Bail hat dieee Immuniaiemng bereite mit der antitoxischen 
▼eiglichen, welche sich ebenfalls nicht so sehr um die Erreger 
als um ihr Gift, also das eigentlich krankmachende Agens 
kOmmert 

Fflr Halbparasiten nach Art des Dysenteriebasilius ist die 
Aggressivitilt aber die unerläfsliche Voraussetsung der Krankheit: 
denn nur die Ausbildung von Aggressinen ermöglicht es dem so 
labilen Basilius im normalen TierkOrper bis lur krankheits- 
erseugenden Menge heransuwachsen. 

GoHngt es, durch passive oder aktive Immunibitrung einen 
>antiagpressiven Körperzustand < herzustellen, so bleiben die 
Scbutzkräfte des Organismus, dio sonst gelfthmt werden, tätig 
und beseitigen Ifrüher oder später die I^ankheitserreger. 

So einleuchtend diese Vorstellungsweise ist, so bedarf sie 
doch nach der Eigenart der halbparasitischen Dysenteriebazillen 
und den inzwischen über Aggressinimmunität gemachten Er- 
fahrungen mehrfacher Eigftnsungen.^) Das Studium der Aggressin- 
immuniiftt gegen echte Parasiten hat nftmlich das eigentümliche 
Resultat gehabt, data swar, wie yoxauszusehen war, eine rasche 
AbtOtung der Bazillen im Tiere nicht stattfindet, dafs aber ge- 
legentlich auch eine sehr bedeutende Vermehrung im immunen 
Organismus eintreten kann, ohne dafs diese yon den geringsten 
Krankheitserscheinungen begleitet ist. Namentlich die schönen 
Versuche von Weil mit Httbnercholera und Schweineseuche im 
Peritoneum aktiv und passiv immuner Heerschweincfaen haben 
dies deutiich gemacht 

Aber auch für Milzbrand fand Bail im immunen Tiere lauge 
Zeit lutzilleu. Sobernheim, dej^sen Milzbrandimmuuität sicher 
eine antiag^ressive ist, fand sogar Vermehrung im kreis»^ ndou 
Blute. Keine der gegenwärtig geltenden Anschauungen über 

1) Ich bin Herrn Prof. Bali und Herrn Dr. Weil für die gütige Über- 
iMSong Ihrer diMbezüglichen, «tMfOhrUeb erat Bpiter sa TerOffantUeheiiden 
Srfiliniiigoii tn frodjMm Danke ▼«rpOiehtet. 
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Immunität vennag sich mit diesen Feststellungen abtofinden, 
als die AggieBsintbeorie. Denn sobald nur die Aggreasine durch 
den Immunzuatand pamlysiert sind, hat die Vermehrung, die ja 
dooh nicht eine schrankenlose Durchwucherung badeutet, keina 
grOfaere Wichtigkeit als daa Bakterienwachstum etwa in der 
Mundhöhle. Scbliefalicfa fidlen die Bakterien doch den Körper» 
flchtttikrftften aom Opfer. Die grofae Bedeutung der Unter- 
aeheidung von obligat invaaiven Paraaiten und Halhperaaiten aeigt 
aich alao gerade hier wieder aehr deutlieh. 

Paraaiten im natQrlieh virulenten Zuatande unterliegen der 
AuflOeung durch die KOrperstfley wie der Phagozytoee ao gut 
wie gar nicht und wahrscheinlich deshalb wirken sie nicht un< 
mittelbar vergiftend. Anders bei den Halbparadten und unter 
diesen ganz beaondeia bei Dyaenteriebasillen. 

Sie unterliegen der Phagozytoae wie der AuflOeung durdi 
Körpersäfte sehr leicht. Erstere stellt die unscbädÜche Beaeiti- 
gungsweise dar, denn dadurch wird das etwa freiwerdende Gift 
sofort unschädlich e^emacht. Letztere bedeutet die plötzliche 
Resorption von EnJ iioxin. Denn es ist wohl kaum zu be- 
zweifeln, dafs sowohl die (riftwiikung im Exsudate infizierter 
Tiere als die in älteren Bouilloiikulturen auf gcliiste Eudotoxine 
zurückzu fuhren ist. Da man nun gezwungen ist, zur erfolg- 
reichen Infektion eines Tieres mit Dysenteriebazillen grofse 
Mengen zu injizieren, so kann auch trotz bestehender Anti- 
aggressivitat Vergiftung eintreten, wenn nicht, wie dies Regel 
ist, Leukozyten daa Gift paralysieren. Erfolgt aber im immunen 
Tiere, ao wie bei der Immunität Weils gegen Hühnercholera 
Vennehrung so bedeutet das bei Halbparasit eu eine Giftaoh&ufung, 
der gegenüber auch die Leukozyten schlierslich versagen müssen. 
Es ist also das, was bei einem Paraaiten für den TierkOrper 
ganz unachfidlieh iat^ bei einem Halbparasiten gefälirlich. 

Aua diesen Darlegungen geht hervor, dafs die ImmuniUlt 
gegen den Dysenteriebasillos eine ganze Reihe von Momenten 
beiücksichtigen mufs, unter denen aber dem gegen die Giffc- 
wiikung gerichteten unter allen Umstanden eine sehr grofae Be- 
deutung zukommt Diese kann wieder in zweifacher Weiee e^ 
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folgen : dardi Braeugung einer direkten Antitoxinimmunität nnd 
durch Steigerung der normalen Giftbindung dureh die Leukozyten. 
Dafe die Zellen dazu imatande mnd, wurde bereits bewiesen^); 
wenn aolehe rasch und reichlich zostrOmen, so kOnnen sie durch 
Phagozytose an der Zerstörung der Bazillen in ungefährlicher 
Weise arbeiten und überdies das sonst entstandene Gift be- 
seitigen. In der Tat sind aktiv aggressinimmune Tiere, wie 
bereits angeführt wurde, dazu imstande. Aber solche werden 
auch bis zu einem gewissen Grade antitoxisch immun sein, da das 
zur Injektion verwendete Peritonealexsudat dysenterischer Meer- 
schweinchen aufser Aggressin auch Gift euihält und dieses im 
Blute vorbeliandelter Tiere Antitoxin erzeugen kann. In der 
Tat sind Meerschweinclien nach zweimaliger Injeiclion sterilen, auch 
von toten Bazillen soviel als iiuudich befreiten Aggressms völlig 
immun, auch gegen schwere Infektion, die für Kontrolltiere in 
kurzer Zeit tödlich ist. Aufser den bisher angeführten Bei- 
spielen seien noch zwei Versuche hierüber angeführt : 



tAbelle 1. 



Nr. 



Vorbe- 
handloDg 



lufektiou Tod 
I 



Bemerkungen 



90 12. XII. 12.11. 

1,0 ccm 2 Agar 

Agirressin kalturen 

subkutan i. pmt. 
28. I. 
Ifi oem 

subkutan 

152 Ii Kontrolle wie 90 



lebt 



in der 
Kacht 



Nach 1 Std. merkt man viele Haufen von 
Basilien, vielfach um Leukozyten herum. 
Nach 2 Std. bochgradif^e Haafenbildung 
der Bazillen. Die Haufen lieiren vielfach, 
aber nicht sämtlich, um Lenkozyiea herom. 
Xach 9 8td. t/inA sowohl die Haufen wie 
die PhiS'' tose verschwunden. Freie Ba- 
zillen fehlen in dem leukozyteureichea 
Exsudate. Lebt. 

Nach 1 8td. massenhaft Basilien. Nach 3 Std. 

lieiitliche, starke Vermehrung; eitii^;e T.eultO* 
zyien. Nach 3 Std. keine Zunahme der 
Ijsnkocyten, von denen einige schwache 
Fhairi'zytose zeifjen. Enorme Bazillen- 
mengen. Die ^Sektion ergibt das Bild 
■ehwerer Infektion. 



1) Berliner klin. Wochonachr., 1905, Nr. 15. 
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Tftbell« n. 



Nr. 


Vorbe- 
lumdlnof 


Infektion 


Tod 


1 B«meriniDteii 


91 


12. XII. 

Ifi ccm 
AfftTTPSsin 
subkutiui 
28. I. 

1^ ccm 
Aggressin 
•abkataa 


13. n. 

2,5 ccm 
Exsudat 
von T. 152 

i. pefit 


lebt 


Nach 1 Std. haben sich alle Bazillen znaam- 
1 mengeballt. Leokosyten, davon die poljr- 

nnkleJLren mit schwacher PhairoBVtoBe. be- 
\ reits sahlreich. Nach 2 Std. haben die 
j Bazillen Htark abKenominenj die Zahl der 
' LenkoKyten ist sehr gestiegen. Hochgrsdige 

PhaKoxjrtoee. Nach 8 8ld nnr vereliiseRe 

Bazillen noch zu finden. Weitere Verft eh 
1 rang der Leukozyten, nur noch bie and 
1 da mit Phagozytose. Naeh 4 nnd 7 Std. 

reiner Kiter ohne Razillen. Das Tier Rieht 
' krank aus, erholt Hieb am nächsten Tage. 


Ivo 


JLOiitroiie 


nrj. Ol 
TTie 9i 


nacn 
9 BML 

1 


Nach 1 Std. wenig Lymphozyten, mas*»enhaft 
BsriDeii ohne IbnifoiiUldaiig. Naeli 9 Std.: 

In dem von Bazillen dicht crfüllrrn Tropfen 
finden sieb vereinzelte polyoukleare Leako- 
lyten mit Phagosytose. Nach 8 Std. nodi 
weniger Leukozyten wie vorher, ünunter- 
brocliene Vermehrung der iiaziUeu. Nach 
4 Q. 7 Std. fast nur Bazillen im £xBndat«b 
SttktioiMbefaAd der achwenteii Infektion« 


Durch eine eiimialige Injektion von sterilem Aggresain konnte 
bisher eine aclieie und anegiebige Immunit&t gegen groCke 
Basttenmeogen niobt enielt werden. 










Tabelle HI. 


Nr. 


Vorbe- 
budliuig 


Infektion 


Tod 


Bemerkungen 


814 


0,5 oem 
steriles 
AggresBin 
•nnraten 


Nach 15 Tg. 

kultar 
I. peilt. 


in der 
Nacht 


Kein Untnrocliied g«g»n 91& 


m 


1,5 ccm 
Bterilea 
Aggreerin 
«rakvtHi 


wie 914 


nach 
84ätd. 


j Nach Std. trat undeutliche, nach 3 Std. 
i aaffalknd starke Haafenbildung Nach 
1 8 Std. erschienen viele polynaklelre L«oke» 

tyten mit starker Phagozytose, und die 
1 Zahl der Bazillen nahm ab. Nach 7 Std. 
1 trat wieder Yermehning der Baanien «in, 
\ trotz reichlichem Leukozytengebalt der 
! Bauchhohle. Die Bektiou Ueferte das Bild 
1 einer leichten Infektion mit diekem eitrigem 

Exsudate nnd leickUehen Anflegernnfen. 


916 


iKentroll» 


wie 914 


in der 
Nacht 


Bild 8chwer>>itrr Infektion mit progressiver 
BasiUenzonahue ohne Leakotjtensatiitt. 
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Wm die Immuniaierungsmethode betrifft, so ist bisher aller- 
dings eine einfache Injektion von 0,5 und 1,5 ccm Aggressin noch 
nicht hinreichend gewesen, um vollständige Immunität gegen 
grofse Bazillenmengen zu verleihen, was bei Typhus nach dem 
Versuche von Baii leicht gelingt. Immerhin ist der Infektions- 
verlauf bei Meerschweinchen 215 bereits eiu weit leichterer als 
d«r der anderen Tiere, so dafs die Wirkung der immunisierenden 
Agg^eenninjektion bereits ganz klar hervortritt. £g ist dasn 
weiter zu bemerken, dals es sehr auf die Stärke des verwendeten 
AggrrasinB ankommt, worauf in den bisherigen Versuchen noeh 
nieht genügend geachtet worden war. Wenig wirksame Aggressine 
hmterlaeeen, ebeneo wie durch Erhitien auf 60^ gröfatenteila sec^ 
etOrte, nur aehr geringe Immunitätagrade, von denen es dasn 
noch sehr nneicher ist, ob ee nicht etwa Spuren von bakteriiider 
Tmmnnitit sind. 

In allen VerBucben mit aktiver Aggreaelniminunität tritt das 
raeehe und reieblicfae Bracheinen der Leukoiyten deutlich her- 
▼er. Was das Verhalten der BariUen betrifft, so wird Aber die 
merkwflrdige Haufenbildung im Tierkörper noch unten einiges 
zu sagen sein. Wodurch die Basillen selbst sugrundegehen, ist 
mit aller Sieherhdt bisher noch nicht festgestellt worden. Eine 
typisdie Oranulabildung wurde nur selten und stets nur in sehr 
geringem Grade beobachtet; von den bakteriolyti sehen Lösungs- 
erscheinungen, über die Kruse, Shiga und Lentz im Serum 
berichten, war nichts zu finden. Phagozytose, manchmal selir 
hochgradig, fehlte awar mc, aber der gröfste Teil der Bazillen 
war oft schon verschwunden, noch ehe die Zellen reichlicli ein- 
getreten waren Ea ist sehr wahrscheinlich, dafs die Dysenterie- 
ba^iilen in kurzer Zeit förmlich au^^Lieriült wurden und sich an 
die Wand der Bauchhölile und nuinentlich am Netze nieder- 
schlagen, wo Leukozyten sich ansammeln und als Phagozyten 
wirken. Das ist dann im aggressiuimmuneu Tiere der gleiche 
Verlauf, wie ich ihn in gemeinsamer Arbeit mit Herrn Dr. WeiP) 
bei intraperitouealer InjektiimTonPseudodiphtheriebazillen, welche 
nicht imstande sind aggressiT su wirken, beobachten konnte» so 

1) Wimar kUn. WoehSDaehr^ 1906, Nr. K. 
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dafs die Dysenteriebazillen im jiu;Lj;r! ssiniramunen Tiere sich ein- 
fach wie reine Saprophyteu verhalten, üb dabei auch eine ge 
wisse Bakteriolyse mitwirkt, ist mit Sicherheit nicht auszu- 
schhcl'sen, Hauptsaclie ist sie jedenialis ineht. 

Eine Vermehrung der Bazillen, wie sie bei der Aggressin- 
immunität gegen Parasiten möghch ist, trat nicht ein, wo sie 
scbliefslich, wie z. B. bei Meerschweinchen 215 erfolgte, war sie 
▼on Krankheit und Tod gefolgt. In der Tat bedeutet ja Ver- 
mehrung der Bazillen bei Dysenterie gleichzeitig Giftanhäufung, 
welcher die Immunität gewachsen sein müfete. Das rasche und 
reichliche Erscheinen der Leukosyten hat jedenfallB die Gilt- 
und Aggreesinbeeeitigung zur Folge. In den erwähnten beiden 
Vereuehen ist Oiltmenge (zwei Ag^rknlturen) ond Aggrossin- 
menge (3*5 ccm Exsudat, vgl. den Infektionaverlauf beim Kontrott- 
tiere) Terbfiltnismifsig eine nngeheuere, nnd dennoeb bat die 
Laamanitat standgebalten. Aber dennocb ist die Giftparalysierong 
keine gans vollständige gewesen. Denn abgesehen daTon, dafs 
die Immontiere infolge der Peritonitis am Veisuchstage krank 
ansssben, folgte stets Abmagerung, die erst naob swei and mehr 
Wodien wieder der ToUstftndigen Wiederherstellung wich, ein 
Ereignis fibrigens, das auch fast nach jedem Verscidie mit grofsen 
Dosen von Typhus und Cholera mit dem entsprechenden bakterio- 
lytischen Immunserum eintritt. Marasmus ist aber das Kenn* 
zeichen der chronisch gewordenen Vergiftung. 

Wenngleich damit gezeigt ist, dafs die Giftbe^uitigung nach 
aktiver Aggressinimiiiunisierung noch einiges zu wünschen übrig 
läibt, 80 kann docli das Ergebnis bei der Schwere der Infektion 
mit und ohne AggreBsin als ein günstiges bezeichnet werden. 
Da die Vorliehaiidlung mit Aggressiu mindestens für Meer- 
schweinelien eine gänzlich ungefährliche ist, jedenfalls unschäd- 
licher als die Iniektion von Bazillen mit ihren schweren Re- 
aktionen zur Erzeugung der bakteriziden Immunität^), so 
dürfte ein Versuch am Menschen für die nächste Zeit gerecht- 
fertigt sein, wobei zu bedenken ist, dafs der Eintritt der 

1) Vgl Lents* Haadbaeh von KoUe-WMMnnami, Bd. 4^ & 900. 
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Aggressinimmumtät ein relativ später ist (bei Meerschweinchen 
wenigstens 10, besser 14 Tage bis 3 Wochen), und dafs die be- 
handelten Individuen bis zur Erlangang deieelben im hohen 
Grade überompfindlich sind. 

Kann so durch die bisherigen Verauohe wemgetene das 
Prinzip der aktiven AggreBsinimnianisierung als anwendbar und 
atmichtareieb bezeichnet werden, eo iat die nftcfaete Forderung 
naeh Herstellung eines, womOi^ch cur Beliandlung der menseh* 
liehen Krankheit geeigneten Inunnnaerums viel sdiweier su er- 
ffülen. Shiga^) wie Kruse*) gelang es, sehr hochwertige Sera 
durch vorsichtige VorhehaDdlnng verschiedener Tiere mit den 
BadUen seLbst sa gewinnen. Im bakterisiden Reagencglasver* 
suche erwiesen sieh dieselben als bakteriside Immnnsera, wfthrend 
im TicrkOrper selbst eine tjrpische Auflösung nur wenig be- 
obachtet SU sein scheint 

Agglutination bewirken aber solche Seia sicher, und die 
Literatur über die DysenteriebasiUenagglutiDation im Blute von 
Kranken, Genesenen und immunisierten Tieren ist bereits eine 
sehr ansehnliche. Da aber erfahrungsgemäfs agglutinierende 
Bluteigeuscbaften nicht notwendig mit bakteriolytischen in Be 
Ziehung stehen müssen, läfst sich über die Natur der Wirkung 
der von verschiedenen Autoren (Shiga, Kruse, I>entz, 
Roaenthal) hergestellten und angewendeten Sera nichts sichered 
aussagen, obwohl sie schon nach ihrer Entstehungs weise «ine 
bakterizide zu sein scheint. Auch die Versuche an Menschen, 
die von Shiga, Kruse und Rosenthal mit Serum angestellt 
sind, geben über die Natur der Senimwirkung keine Anhalts- 
punkte, wenngleich die Resultate ermutigende sind. 

Im wesentlichen gelten für die Gewinnung eines Immun- 
serums für kranke oder in kürzester Zeit passiv zu immunisierende 
Menschen die gleichen Gesichtspunkte, wie sie oben für die aktive 
Immunität besprochen wurden. Aber ob nun das eventuell ge- 
wonnene Serum nur bakterizid oder nur aatisggressiv ist^ seiner 

1} äbiga, Ueutoche medis. Wocbenacbr.. Idüö, Nr. 18. Zeiteohnft f. 
Hygiene, Bd. 41. 

9) Kröte, Denlsofae imd. WocheoMlir., 1901, Nr. Sil, ü, 1W8, Nr. 1 ft. 



Digitized by Google 



30g AggNMbütAaimlltt tagMi den SliigikKroMMiMii DyMstaricibaslIlm. 

giftneutralisierenden Eigenschaft wird die gröfste Bedeutung zu- 
erkannt werden müssen. Das gelit bereits ans der Beobachtung 
der Bazillenwirkung im Tierversuche hervor: die imponierende 
und relativ rasclie Vergiftuii<i; von Kaninchen, die laugdauemde 
Abmagerung von Meerschweinchen nach Einführung von Bazillen- 
mengen, die an sich noch gar nicht imstande sind, sich zu ver- 
mehren, wirken sehr überzeugend. Giftwirkungen, die sämtlich 
mit Sicherheit von den Leibessubstansen der Bazillen hei|;eleitet 
werden können, sind ohne Intervention von lebenden Kultaren 
mehrfach beobachtet worden. Gonradi^), sowie N ei fs er und 
8higa^ gewannen Gifte aus Agarkolturen durch Autolyse und 
BxtiaktioD, in Bouillonkulturen verschiedener Zosunmensetsung 
wurden sie von Todd*), Rosenthal*) and Kraus') und 
DOrr aalgefonden. Rosenthal, Todd and Kr aas berichten 
aaoh in gelungenen Versuchen tther Herstellung and Wiikangs- 
weise antitozischer Sera. 

Wie bereits früher naohgewiesen, enthalten Exsudate dysen- 
terischer Meerschweinchen neben Aggresrin sehr wirksames Toxin, 
das aber natflrlich je nach der Infektion, welcher die betreffenden 
Tiere erlagen, nach dem Zellgehalte der Flüssigkeit vu dgl. an 
Intensität wechseln muik Es ist kaum su besweifehi, dab auch 
dieses Toxin als Endotozin angesehen werden mufo, da in der 
MeerschweindienbaachhOhle die BarillenauflOsung schneller und 
wohl auch ausgiebiger stattfindet als in der Bouillonkultur der 
erwähnten Autoren. Bekanntlich hat A. Wolf'') der Frage der 
Endotoxine und der Ininiuiutilt besondere Aufmerksamkeit ge- 
widmet und war dabei im wesentlichen zu dem Schlüsse gelangt, 
dafa zur Erzeugung einer Anti Endotoxinimmumtat wenig günstige 
Auasichten vorhanden sind. Die Versuche mit Dysenteriebazillen 
beweisen, dafs dies für gewisse Mikrooiganismen doch gelingt, 

1) Conradi, Deatflche med. Wochenechr, 1903, Nr. 2. 

2) NeifBer und Ship-a, Deutsche med. WochenBchr., 1903, Nr i 

3) Todd, ät nach Leati, a. a. O.» 8. 899. Jooraal of Hygiene, 1904, 
Bd. IV. 

i) Bosenihal, Deotaehe med. Wochenadm, 1908 q. J904. 

fr Kraus und Dörr, Wiener klin. Wochenachr., 1D05, Nr. 7. 
6) WolX, ZentndbL f. Baktariol., 1904, Bd. XXXVU, & 890 ff. 
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und auch jede Aggressmimmunität bei DyMntorie mub schon 
ihrer Herkunft nach antitoxisch sein. Das ist ein sehr grofser 
Vorteil der durch AggressmeinspritzAing gewonnenen Sera, die 
sich somit fregen die eigentHche Kruükheitsursache. die Aggres- 
aivität der liazillen, wie gegen das Moment richten, welches die 
Krankheitserscheinungen auslöst, das Gift. 

Das Studium des Dysenteriegiftes im Meerschweinebeiiexsudate, 
dessen immunisatorische Wirkung, die BeeinfluH^s ing des Giftes 
durch das erzeugte Antitoxin, der ZusammenhuiifT der dabei 
selbstverständlich stets zu beobachtenden Präzipitation auf die 
Giftbeseitigung und Autitoxinstärke^), bilden ebensoviele Probleme 
von grofser Wichtigkeit, deren Studium hauptsächlich wegen des 
ölter eintretenden Tiermangels noch nicht bewältigt werden 
konnte, und die deshalb vorbehalten aein mOgen. £b wird ihr 
£)igebnis später mitgeteilt werden. 

Jeden&lls gelingt die Herstellung antitoxischer Sera bei allen 
Tieren vermittelst aggressinhaltiger Exsudate aicher und Ter 
hsltnismftfing leicht, wobei allerdings niemals antitoziaohe Seram- 
wirkungen von der St&rke etwa der Tetanueaera beobachtet 
weiden konnten. Keines der bisher erhaltenen Kaninchen- und 
Meeischweinchensera schützte bisher mit Leiebtigkeit in der 
Menge von 0,1 ccm Kaninchen. Auch das Serum eines lange 
behandelten Schafes (s. unten) schütste nur in mäfsigem Grade. 

Tabelle IV. 



ijerum von Kaninchen 14, nach 7 rnaliger injelction von im ganzen 1,06 ccm 
Meerscbweiuchenaggresäiu biiiDeu 3 Monaten. Als Toxin dient sterilisiertea 
Euadat d«fl dytenteriMlien lleeraebwelBehena 168. 



Nr. 


1 

Seram 


Toxin 


Tod 1 


Bemerkangen 


67 


2,0 ccm 
Tmmn«. 

senim 
Bubkulau 


Nach 1 St. 
0,1 ccm 
Toxin 
subkutan 


I 


Am Abend des 3. Tages wurde schwach« 
Parese der Extremität r n K^obac-htet, die 
ohne stärker za werden, 2 Tage limg be- 
stand, dann völlig zurdckging. 



1} Dahn« and Hambiirger, Wiener kUn. Woehenacfar., 1904, Nr. 29, 
▼gL dna dl« «nt nadi Fertigstellang dieser Venaehe «nciiiaienMi Arbeiten 
von F!acbaroff nnd Ernne nad Pribrnm» beide Zentnlbl. 1 Bakterlol., 
Bd. 39, Heft 1. 
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Nr. 



Pprnm 



Toxin Tod 



68 1 0,6 ccm wie 67 
Itninua- \ 
eeram 
•abkaUn I 



wie 67 



I 



VVurdi: am Morgea des 4. Taget« tot gefuu- 
den, üline <|«6 UhmtUlff iMOiMClitot woi^ 
den wäre. 



Am S. Tage typische Lähiuuug, die tonahm 
ond «in 4. Tag^ snm Tod« fBhzto. 



Tabelle V. 

Serum von Kaninchen 2ö (b. Tab VII) und Meerschweinchen 89 (s. Tab. VIl). 
Als Toxin dient das sterile Exsudat des dysenterischen Meerschweinchens 180. 



Nr.i; Seram 



Toxin Tod 



881; 1,0 ccm ;Nach2St. 
|l Kaninchen- 1 Q^l ccm 
immun- Toxi&i.T. 
I serum L v. 



87 



91 



0,2& ecm 
des gleich«n 
Seram» i. ▼. ' 

1,0 ccm 
nonnale« 



! 



L V. 

1,0 ccm 
Meerscbw.- 
Immun- 
i. T. 



wie 88 



wio 



iKmnerim StOrong. 



K«iiieriei StOrang. 



Am nftchsten Tage bereiis leichte Parese 
der Uintnrf Ufse nnd Vorderfafse, die lang- 
sam bis snm Tods nach 3 Tagen, zu- 



I 



92, 0,25 ccm ; wie 89 
deH gleichen 
' Serums i. v. 



90 



1,0 ccm 
Normal- 
I Meerschw.- 
I Sertmi i. v. 



wie 88 



I 

'! KeinarM Stttmng. 



t II Naeh 1 Woche wurde das Tier tot gefun- 
, den, Olms dab Lihmang bsobachlst 

wurde. 

t Die Lähmung trat erst am 6. Tage ein, 
fttbrte aber bereits am lIorg«ii dss mcbstsii 
Tages stmi Tods. 



Zu den Qiftversttcben ist noch einiges za bemerken. Sie 
werden natürlich am besten an Kaninchen angestellt, welche 
rasch eintretende und sehr charakteristische ErBcheinfingen') 
darbieten. Meerschweinchen zeigen keine Lfthmungen, wohl aber 
Marasmus, dessen Stärke vielleicht sehr von individueUen Ver 
hältnissen abhängt Es war nun sehr auffallend, dab Mee^ 



1) Vgl. Archiv f. Hygiene. Bd. 52, S. 404. 
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schweinchen, die zur Prüfuug der anti aggressiven .Seruiuw irknng 
Bazillen in grofaer Menge intraperitoneal erhalten hatten, aucii 
nach vollständiger Beseitigung jeder Infektionsgefahr sehr oft 
abinaL'^ [ n, manchnml auch nach Wochen steril an Kachexie 
zugrunde gingen. Überdies zeigten solche Tiere oft, trotz des 
nach einigen Stunden eintretenden günsiigen Bazillen- und Zell- 
befundes in der Bauchhöhle, starke Krankheitserscheinungen, oft 
ausgeprägter als die Kontrolltiere, deren Bauchhöhle von Bazillen 
erfüllt war, und die kurze Zeit darauf starben. Gleichwohl war 
Ton Bazillenauflösung, wie etwa bei Cholera» nichts zu bemerken, 
und doch mflseen diese Vergiftungserscheinungen auch auf die 
BaxiUen bezogen werden. Gegen sie scheint das im Kaninchen- 
▼eisaehe so deotlicb die Lähmungen verhindernde aniitoxiache 
Senim nur sehr schlecht su schütsen. Auch bei Kaninchen 
wurde nach Serum-Exsudatinjektion mehrfach beobachtet» da(a 
die Tieie, ohne je die geringste Lfthmung zu seigen, nach Tagen 
oder Wodien eingingen, und awar meist, ohne dafs Marasmus 
hohen Grades beobachtet worden wäre. Diese Verfafilttiisse, 
wel<die vielleicht auf eine Mehrheit von Giftwirkungen hindeuten, 
bedOrfen noch sehr der Untersuchung, zu der die relativ leichte 
und einfädle Gewinnung des Dysenterietoxins im Meerschweinchen* 
ezsndate gflnstige Bedingungen bieten dflrfte. 

In besug auf die Wirkung von durch Aggressinimmunisi^ruDg 
gewonnenen Sem mögen zunächst einige Angaben folgen: 

Tabelle Vi. 



Qualitativer Vornnrl: rn't !~^nriini Kaninrhrn 14 (8. Tab. IV\ 



Nr. 


i 


Infektiun 

1 


To<i ;j Bemerk uogen 


156 
167 

1 


SJ5 CCm 'Nach«i.Stcl. 

aubkotan ^^.X 

«in»»« (Iv'ifM- 
Meerachw. 

— wie 156 


• 

lebt Schon aaeh Vt^td. finden tüA weder Bwillan 

noch nraniila, wohl aber bereite kleine poly- 
niikipilre I>eukuzyteu. Nach 1 Stii. starke 
Veriiiehninj; von kleinen polynukleären 
Zollen. Nai li 2 StJ. treten anch profse j)oly 
nuklekre Leukozyten iu dem eitrigeo Kx- 
■ndata auf. Nach 8 8td. reiner £äter. Labt 

!• 

ca. FortHcli reitende Vermehrung der Bazillen, 
I6Sul.'' aber doc!i nur Sektiunabelnnd eiuermittal- 
fichwereu iuiekiiun. 
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Serum von Meenehweinchen 89, das innerlialb 3 Monate 7^ ccm Meer- 
SChweilkObona(2:greBsin erhalten hatte nnd von Kainnchen 28, dM in dar 
gleichen Zeit mit 0,95 ccui behandelt worden war. 





1 Söram 


iDfaktion 


Tod 




178 


1 ,0 ccm 
ideer- 
scbwefn.- 

1 Tmm nn- 
1 Berum 
subkatea 


Nach 
15 8td. 
IV« Agar 
KOltur 
i. perit. 


lebt 


Nach ' 5 Stunde sind bercitH sehr viele I/euko- 
zyten« aber keine BasiUea mehr zu ftndea. 
fönige nraifdbafte Grannla «arrian b«- 
obaclitet. Weiterhin wurde das Exandat 
nach eitrig, ohne daft noeb BaiiUen la 
Mhan waren. 


179 


1 1,0 eem 
Kanin- 
chen- 

ImiDon> 
serom 

subkatan 


wie 178 


tobt 


Naeii 8td. grofhe Mengen von Bastllen, 

wenig Leukozyten. Nach 1 Std not h \ 
Baxiüen, aber weniger all im KontroUtiere ; 
hie und da Znaanimenballmig derselben, 
meist nm Leukozyten hemm. Nach 2 Std. 
vermehren sich die Leukozyten unter lang- 
samer Baalllenabnahme. Nach 3 Std Leuko- 
zyten vermehren sich weiter, die Zahl der 
Bazillen stark in Abnahme, doch finden 
Hich noch Haufen von Zellen herum. Starke 
Phagozytoee. Nach 7 Std. tind in dem 
eitrigen Bstndate weder Barillen, noeh 
Grannlai no<^ Phagasytoee in Anden. 


180 




nie 178 


inner- 
halb 
208td. 


Progressive Bazillenvermehrung. Nach 2 Std. 
aind einige I^eukozyten vorhanden, die auch 
PJuigozytose zeigen« eich aber nicht ver- 
mehren. Befund der aohwereten Inleiktiaii. 



Alle Antoran, die sieh mit DTsenterieimmiimnenxiig be> 
flchäftigen, betonen die Schwierigkeit der ImmopirieniDg von 
KaniDchen mit BazUlen, während die Behandlimg mit Aggreesin 
bei einiger Vorsioht eine sehr leichte iit. Man mub n*tflrlich 
nur Sorge tragen, die erste Injektion wegen der grofaen Giftig- 
keit der Exsudate sehr Uein su machen (0,005—0,01 ocm). Üble 
Zuälle wurden bei vorsichtiger Steigerung niciit beobachtet, 
Gtowichtsaboahmen gleichen sieb schnell wieder aus. 

Grofse Sorgfalt wurde auf die Behandlung eines Schafes mit 
Dysenterieaggressin verwendet, um zu selieu, ob sich in grofsen 
Mengen wirksames Serum gewiiuicäi liefse. Im ganzen ist der 
Erfolg der fast achtmonatlichen Bemühungen an diesem Tier 
ein mäüiiger, wenngleich er im Prinzip voilatändig den gehegten 
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Erwartungen entspricht und dieselben bestätigt. Dab nicht bessere 
Resultate ersieU wurden, liegt vielleicht an der unzweckroäfsigen 
Wahl der Tierart Mit Pferden (Shiga, Kruse), wohl auch 
mit Ziegen (Lentz), dürften nach den bisherigen Erfahrungen 
die Veienefae leichter sein. 

Das Schaf war znerat mit geringen Dosen sterilen Meer- 
schweinebenaggressins, die gut vertragen wurden, subkutan be- 
handelt worden. Ak die Dose hoher wurde, stellte sich starke 
lokale Reaktion in Gestalt von lange bestehenden Infiltraten ein, 
anch das Allgemeinbefinden war gestOrt Nach jeder Iiqektion 
wurde eine grofse Pause eintreten gelassen, schon deshalb, weil 
die Erfahrung bei allen Aggressinimmunisiemngen gelehrt hat, 
dars die aUsufrOhe Entnahme von Blut leicht ein Serum liefert, 
das statt SU schfitsen, die Infektion begünstigt, also aggresriv 
ist, genau so wie bei aktiver Immunisierung eine gewisse, nidit 
sn kurze Zeit yerstreichen mufs, damit die Infektion nicht ein 
überempfindliches Tier betreffe. Bei der subkutanen Injektion 
des AggressiiiH mufs duiual gGaciiLct werden, dafs dieselbe im 
lokalen Zellgewebe ausgefiihrl wird, wonach die entstehenden 
Infiltrate uacli kurzer Zeit zum grofsen Teil verscliwiaden, währeud 
sie sonst sehr laugsam resorbiert werden. 

Nachdem das Tier im ganzen 17,& ccm Aggressin in sieben 
Injektionen erhalten hatte, wurde das Serum geprüft und swar 
mit sehr schlechtem Erfolge. 



Tabelle VUi. 

Schafsemm nach Injektion von im ganzen 17,51 ccm Meerach w eiadun- 

jttrcrrPfiHin« innerhalb ca. 2'/j Monaten. Ant!RL'<Trp«Hivp' Wirknnk? 



Nr. 


i iSeruui 


Infektion 


Tod [| 

1 


Beuierkungen 


187 

Idö 


2,0 ocm hnman- 
seram anbk. 

2,0 cciu Normal- 
SchafBenun snbk. 


Nttch Ifi Std. 2 ccm 
KxKudat olDe«; 
dysetitorischen 
Meerschw. 1. perlt. 

wie 187 


in der 

Nacht 

1 

in der 
Nacht 


Ohne Unterschied. Verlauf 
und Befund achwenter In- 
fektion. 
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Tabelle IX. 



Daa gleiche Schafseram wie oben in Tabelle VIII. AnUtoziscbe Wirkoog so 

Kanincheo Ton ca. 1000 fc- 





Beram 


Tosin 


Tod 


1 BemerkoDfen 


54 


2,0 ccm Normal- 
Schfthemminbk. 


Nach 1 8td. 
0,1 cem »nblciit 


5 Tage 


Lftbmang trat erst am Uorves 
des 4. Teces «In «iid wiudi 
iwch ToUftMadif. 


65 


2,0 ccm Im Dl an- 
•eram sobk. 


wi«64 


lebt 


Oeuemd gemiid geliltobeii. 


66, 
1 


0,5 com Tmrann- 
eerum subk. 




ilage 


|Atn 3 Tapp !)crL'Iis T.%hllMU|gt 
1 die langsam zusabm. 



Darnach erhielt das Sehaf auf einmal 8»0 cem HeenehweineheD< 
aggresain aubkatan und naeh Verlauf von 3 Wochen wurde neuer- 
Hch Serum genommen. 

Tabelle X. 





Seram 


Inlektionl 


Tod 


Bometkonaen 


164 


1,6 ccm 
Immon- 

serum 
aobkatan 

ohne 
Sernm 


Nach 
15 8td. 
2 Aftar 
koltoren 
i. perit 

wie 1G3 


in der 
Nacht 

in der, 
Naoht 


- 


Der dnsige üntereehied gegen das KoMHir. 

tier bestand in dem reich! rohen AnftretOi 
von Leuko7.yteD wlhrend dnr lafektioa ttil' 
*<ietn Befände eitriiter Aoflaizeransen bsl 
der Sektion. Die Bazidenvermehiuig vif 

nicht beeinäufst. 


Infolge dieses ungünstigen Ergebuiaaea wurde die intra- 
venöse Injektion (8,0 ccm Meerschweinchenaggressins in zwei In- 
jektionen) versucht Darnach war das Serum deutlich wirksam. 

Tabelle XL 


Nr. 


Sernm 


Inflation 


Tod 


1 Bemerkangea 


188 1 


2,0 ccm 
Immnn- 

spnim 
aobkutuD 


Nach 
ca.SOStd. 

1 A-;>r- 
kutUir 
i. perit 


lebt 


Nach 1 Std. waren Leukozyten bereits aa(- 
getreten, daneben Batillea. ^•ch 2 Std. 
noch reichliche Bazillen, Schwache Phago- 
zytose jüacb 3 bttl. Bind die Bazillen Tiel 
Bpirlieher geworden, daneben Biter aat 
1 Makropha^ren, ^rofsen ond kleinen poly- 
> niikleären Leukozyten. Nach 6 Std. tliter 
' fast ohne freie Banllen alt ecfa wacher 
• Pbagosyioae. 
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Nr. 


Seram 


Infektion 


Tod • Bemerkungen 


m 


1 

0,5 ccm 
Immnn- 
senun 
MibkoUa 


wie 1Ö3 


lebt 


Bereit» nach Std. anaehnliche Zahl von 
Leukozyten. Bazillen scboti vonniniiert, 

1 nehmen aber dann wiedw zu. Nach 3 Std. 
Iii der Untmchied gegen das Eontrolltier 
gering. Nach 6 Std piml die Bazillen siark 

; vermindert und massenbaft Leukozyten 
mit mAMger Pbagoqrtoee aind aafgetreten. 
Das Tier war krank, eriiolie eich dann 

aber wieder. 


185 

1 




wie 183 


ca. 

aostd. 


BeetAndig fortscbreitenH« BauUenvermeh- 
rang and Befand der lehweran Infektion. 



Nach einer weiteien intravenösen Injektion von 7,0 ccm MeeP' 
8€h\v ciTichenaggressins und einmonatlicber Pause eigab die Serum- 
prüfung bei gleichseitiger intraperitonealer Impfung: 



Tabelle XTT. 



Nr. 


Infektion 


Tod 


Bewerkttugen 


201 


1 1,0 ccm Exsudat 

eines «lysen 
terifoiien Meer- 
Schwei ncbens 
-(- 0,75 ccm 
ltuutuni^eruln 
i. perii. 


lebt 


Nach 7« Std. reTatiT spArltehe Baslllen, sam 

Teil in Haufen, spärliche Leukozyten 
Nach Vi öUi. wenige Hiizillen, keine <TrunuIa. 
Nach 1 Std. Tie! e Leukozyten mit schwacher 
Pha^iozytoHO. Spfirliche Hazillen, hie und 
da Granula. Nach 2 Std. im wesentlichen 
pleicli. Xach 3 Sid. niaK««eiihaft Leukozyten, 
von denen die y;rofHon polynnkle&ren 
Phagozytose zeigen Weder Bazillen noch 
Qranola. 


902 


t,0 ccri) Exsadat 
+ 0,2;-. ccm 
liumunaeram 
i. perit 


nach 
24 Std. 


Nach *\ Std. find die Basillen zu vrohcn 
und kleinen ILiiifen zasammeogehalh. Nach 
V, Stunde nnvrefrthr ebenso, aber unter 
Bazillenvermiiiderniij: Nach 1 Std sind 
erst wenig ijeakozytea hei gleichem Ba> 
ttllenbefandeanfgistreten, ebenso Daeh2Btd. 
Nach 3 Sld nelimen die Leukozyten unter 
energischer I'hajK'Ozytose zn, über auch di« 
Flar-iilen. Di« Sektion erfribt wenig dickee 
eitri^jen Kxsudnt mit prufsen und kieinen 

, jiolynukleareu Lüukuzylöu und surker 
Phaküo^'ytoHe, daneben viele freie Basillen. 
Viele Äuflagarangen. 


206 


Kontrolle 
ohne ä«ruui 


in dtT 
Nacht 


Proj^res.«! VC n miiiterhrorhene Bazillenver- 
1 uiehruug, uhn« l^akuzyU!U2ulriU , sH^hwerBte 
' Infektion. 



21* 
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Ein Vergleich der Wirkung von Kruses Serum und dem 
erwähnten Schafserum unter schwerster Infektion seigt: 

Tabelle XIU. 



Nr. 


Seram 


Infektion 


Tod 


Bemerkungen 


204 


0,5 ccra 
Kruses 
Serum 


Gleich 
danach 
1,5 ccm 
Exsodat 

von 
Nr. 908 


lebt 


Nach Std. sind nar nocb wpnipe Bazillen 
1 mit viel (trauulHhiiduuf; vorhaadeo, keine 
! Haufenbildnng, keine Zellen. Nach 1 8td. 
t»}if>nsn Nach 2 Std. wenige Grftnalfl und 
Bazillen, keine Zellen. Nach 3 öld weder 
fiazillen noch Granula, fast keine Zellen. 
Eni nach 8 Btd. finden mch reicblicbe 
Leukozyten, einige zeigen Phagosytoee. 
Bleibt am Leben. 


905 


0.5 ccm 
Schaf- 
•eram 


wie 20t 


1 
i 


Nafh ' "^td. sind illmtlirhe Baxillen 
Uaufeu vereint Es ßaden sich bereits 
ansehnliche Mengen tob kleinen poly- 
nukleären Zellen mit intensiver Phnposy- 
tose. Nach Btd. wie vorher, uKfr Ver- 
mindcrnnK der Bazillen. Niudk 1 8td. ist 
die Zahl der Bazillen weiter gesanken. Die 
Hänfen sind klein, die PhaKozytoHe wird 
schwächer. Nach 2 St<l weitere Bazillenver 
mindeiung und Lieukozytenvermehrung. 
Nach SStcfaiadiinriioch einige kleineHanfen 
mit Milbe zu finden Xa li 8 Std. reiner Eiter 
ohne Bazillen undOrauula. Bleibt am Leben. 



Beide Sera hAttoo also in der Menge von 0,5 ccm achatMn 
können; die Veischiedenheit der Wirkungsweise, das Fehleu der 
Agglutination und das spfttere Eintreten der Leukozytose in Ver- 
enchen mit Kruses Serum tritt deutlich hervor. 

Trotx der auflallend gesteigerten Wirkung mufste die in- 
travenöse Injektion des Aggressins wieder aufgegeben werden, 
da dieselbe nur mit sichtlicher Lebensgefahr auszuführen war. 
Bald nach der Injektion wurde das Schaf krank, die Atmung 
frequent und dann röchelnd, kurz, das Tier bot die Sy 114 turne 
eines akutesten Lungenödems. Dann erfolgte die Erholung 
sehr rasch, das Tier war am nächsten Tage wieder gesund und 
seigte auch nur kurze Zeit hindurch Gewichtsabnahme. Ob diese 
bedrohlichen Erscheinungen auf das Toxin des Exsudates surflck- 
zuführen sind, oder einfach auf die artirenide Flüssigkeit*), ist 
nicht entschieden, doeli ist letzteres wahrscheinlicher. 

1) Vgl. »IMe fieramknuikbeit« von Pirqaet and Schick. 



Digitized by Google 



Von Dr. YonetwS Kikuebi. 



S17 



Es wurde dann noch Aggressin in grofsen Dosen je 10 uad 
20 ccm auf einmal in das lockere Gewebe der Schenkelfalte in» 
jiziert» wonach die Infiltrationen rasch zurückgingen. Wesentlich 
et&rker war aber darnach die schützende Seramwirkung nicht 
geworden. 

TftbeUe XIV. 



Nr. ' Sfrnm Infektion Tod 



Bemerkungen 



218 



0,5 ccm 



VI, Agar 
koltnr 



S19 



0,1 ccin 
Seram 



IV'.Agar- 
kultur 



lebt Nacb 10 Min. findet sich starke Haufenbil* 

duiiv flf^r injizierten Bazillen, meist um 
poljruukleäre Leukozyten beram. ^acb Vt 
8td. ftaffUtonde Abnahme der B«s{11en, 

ohne Granulabtldnng. GleichzeitiL' sind 
aach die Leukozyten faHt verHcriwuoden. 
Nach 1 8td. nehmen die Leukozyten wied«r 
etwas tn, die Bazillen nind weniger (je- 
worden, hie und da findet sich un0ich(>re, 
vereinzelte Granulabildung. Nach 2 Std. 
haben sieb di« Baaiilen gegen früher etwa«, 
aber immer unter Hanfenbildnng, vermehrt 
Gleichieitijj; treten reichlich kleine, weni>jer 
groffle polynukleare Leukozyten auf mit 
energischer Phagozytose. Nach 8 Btd. Ab- 
nahme der Bazillen, sonst wie vorher. Xanh 
7 Std. sind noch immer Uazilleo in unge- 
fähr gleicher ZabI, vorher neben maaaen- 
haft 1 'nkf'zytf'n zu finden; die Pha^ozy 
tOBe hat au inteu.sitäl nachgelassen. Das 
Tier war noch am nächsten Mwnuk krank 
und wurde sehr marastisch. 

in der Nach 10 M'm V^tMen viele Bazillen um kleioe 
Nacht polynukieilre Leukozyten kleine Häufchen. 

Nach >/, Std. tel die Haafenhildnng der 
Bazillen sehr noegeeprochen. Zellen wie 
Torher. Kach 1 Std. haben sich die Bazllten 
[- unter «lilrkHter HiuifenbildunK etwiiH ver- 
I mindert. Zellen nicht auffallig vermehrt. 
Nach S Btd. iat die Hanfenbildong grSbten- 
teils verschwunden, die Zahl der Bazillen 
hat sich vergröfsert, aber auch die der 
|i Zellen, welche stärkste Phagozytose zeigten. 
|, Nach 3 St<l. f*ind die Bazillen vf^rtviiudert, 
j, die Ltnikdzyten aber nur wenig vermehrt. 
; Nach 7 Btd. neben vielen, meist kleinen 
polynukleären Leukotrien mit scbwacber 
Phatcozytoee wieder sehr cahhvlch freie 
I J'azillen vorhnn<ien. Im tuten Tiere findet 
sich eine starke Verunreinigung durch 
' grofhe dicke Stäbchen. 

Ii 
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Nr. H Seram 



Infektion Tod 



221 



Kontrolle 



0. 5 com 

S«»rum 

1. perit. 



222 Kontrolle 
! ohne 
Serum 



988 



I 



884 



225 



0,4 ccm 
Serum 



0,1 ccm 
öeram 



Kontrolle 
Oboe 



IV. Agar 
kaltar 



darauf 

0. 75 ccm 
friHches 
EzBuHat 
von 220 

1. periu 



wie '221 



darauf 
frist^hoH 
von 828 



in<l«rj|Die Bazillen vermehren eich ohne Jed« 
Nacbtl HattfenbilHnne unnnterbrtx^hen. Lenkoeyten 
treten während der ganzen Beobai hiun^ 
nur in sehr geringer Zahl in die Bauch- 
höhle ein. Die Sektion eingibt den Befand 
eehwerster Infektion. 

nach Nach '\ Std, Ist starke Hunfenbildunn bei 
ö Tag. I Anwesenheit weniger Leukozyten zu be> 
obeehten. Xech V, Std. eind die Bazillen 
fast vergeh wnn lcn. Nach 1 Std. eVieiirto, es 
treten einige polynukleäre Zellen mit 
BL-h wacher Phagozytose auf. Nach S Std. 
sind norh »pärliphe Bazillen, neben ruHsnen- 
haltiSQ Zellen mit schwacher Phukcuiytoae 
zu finden. J>aa Tier wnrde aehwer krank» 
erholte eich dann, ging ab4>r nach 5 Tagen 
w manwtiach ohne Bazillen /.u^'ninde. 

in der ; Fortschreitende Vermehrung der Bazillen, 
Nacht ohne Lettkoiytenabertrit^ eehwerete In* 

fektion. 



32 Std. 



Wie 828 



228 



nach 
84 Std. 



nach 



Nach Stunde schöne Haufenbildung der 
Bazillen, wcnix Leukozyten. Nach 1 Std. 
vermindern sich die Bazillen s> hr stark. 
Nach 2 Std. treten massenhaft Leukozyten 
mit Phagozytose in die ßauchhohl» Uber 
ohne sirhtliche Veränderung der Zahl der 
freien Bazillea. Die BasUleniabl bleibt im 
wesentlichen trots Eiters In der Baoeh* 
höhle gleich bis nach 8 Std., wo wieder 
Vermehrung eintritt. Die Sektion ergab 
ein dick eitrigee Ezendat mit vielen Auf» 
iagerungen auf Leber, Milz und Nett. Leuko- 
zyten mit starker PhagozytOM, daneben 
reiidiliche freie Baalllen. 

Nach V, Rtd. finden rieh nnr wenig Andeu- 
tungen von Haufenbildungin der ungeheuren 
Menge der Bazillen. Keine Leukozyten. 
Nach 1 Std. wie vorher. Nach 2 Std. treten 
Leukozyten auf, al)er viel weniger zahlreich 
als bei 223. Daa Bild t>leibt unter bestän- 
diger Zunahme der Bazillen und langsamer 
Abnahme der Lenkoejten eo bie anm 
nächsten Morven. DI« Sektion ergibt ein 
dickes eitriiies Exsudat mit ma«8< t ljaft Ba- 
cillen und sehr vielen polynukleAren Zellen 
mit intensiver Phagozytoee. Belnhücheeitrfgn 
Auflagernngen. 

Fortschreitende riazillenverruehrung ohne 
i.«ukos]rtensutritt. Befand der schwersten 
Infektion. 
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Die Schutzkraft dos Schafserums kann also bei der ge- 
wählten Infektionsart gegenwärtig mit 0,5 ccin für ein Meer- 
schweinchen von 200-300 g angenommen werden. Das scheint 
auf deo ersten Blick sehr wenig im Vergleiche z. B. mit den 
Kruse sehen Seris, die in kleinen Bruchteilen eines Milligramms 
noch schützten. Das Ergebnis wird aber ein anderes, wenn man die 
Infektionaart berücksichtigt, die gewählt wurde und gewählt 
werden mn&te, um Infektion und Gift, oder auch Infektion, 
Aggreesin und Gift gleichzeitig zur Wirkung zu bringen. Leider 
war es wegen empfindlichen Tiermangels nicht möglich, dae 
Serum, welches Herr Prof Kruse in liebenswflrdigster und 
dankenswerter Weise zur Verfügung gestellt hatte, im Meer- 
schweinchenversuch ausführlich ▼eigleichend zu prüfen, wie es 
für Agglutination und Bakteriolyse in vitro geschehen konnte. 

Was den Schütswert des Schafserams gegen Toxinwirkung 
beim Kaninchen betrifft, so wurde derselbe nur qualitativ geprüft; 
0,6 ccm Scba&emm schützte voUst&ndig gegen 0,25 ccm Toxin 
(mindestens fünffach todliche Dosis), beides subkutan und Ortlich 
und seitlich getrennt (das Antitoxin 8 Stunden vorher) angewendet 

Bei der Durchsicht der bei Zuführung der Wirkung des 
Schafserams ausführlich wiedergegebenen Versuche fällt sofort 
in Übereinstimmung mit den Ergebnissen bei der aktiven Aggressin- 
immunisierung das rasche und reichliche Zuströmen der Leuko- 
zyten auf, dem wohl hier dieselbe Bedeutung wie dort beigelegt 
werden mufs. Es findet auch dann noch statt, wenn, wie bei 
Nr. 2iJ4, beständig grolse Mengen von sich vermehrenden Bazillen 
in der Bauchhöhle sind, und liefert das Sektionsbild der relativ 
leichten Infektion, wo die Bauchhöhle des KontroUtieres fast 
ieukozytenfrei bleibt. 

In den Fällen, wo der Schutz deutlich ausgesprochen ist, er- 
folgt aber auch mehr oder minder rasche Abnahme der in grofser 
Menge eingespritzten Bakterien. Von einer siclieren Auflösung, 
Quellung und Körnchenbildung war nur selten eine Spur zu 
bemerken, obwohl sie nach den Versuchen von Lentz*) in der 
Meerschweinchenbauchbohle gut beobachtet werden kann. 

1) Lents, HttidtNuA von KoUe nnd Wwemuno, Bd. 4, 8. 896. 
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Im Reagenzglas versuche fehlte jede Bedeutung von Itnnmn- 
körperwirkung so vollständig, dafs Zusatz des inakü vierten Serums 
sogar eine \ ersclilechterung der ais Komplement benuUteo 
Kaninchenseris berbeilübrte. 

T»b«n« XV. 

Sdkftfiwiuii, wie des in Tabell« XU mit Heenohweinehen 801, 90S benoMe. 

Sofort Nftch4Bt 

1 . 0,1 inakt Sefaaberam + 0,8 akt Kanin.-Benim -|- 0^6 Na Cl ^ 

2. 0,05 » . 4-0,3 . . 4-065 > 

3. 0,01 » . 4-0,3 » . 4-0,69 . 

4. 0,001 » » -1-0^ . . 4-0,69 . 

5. 0,8 > . -1-0,7 . 0 

6. 1 * lOA 
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einige 
Tausend 



Tabelle XVI. 

Sehalierani, wie daa in Tabelle 3UI mit Meencfawainehea 201, 202 benatste. 

Sofort Nach 48t. 



1. 


0,1 inakt. Schafaenim 


4- 0,3 akt. KaniD.-Serom 


+ 0.6 Na er 


2. 


0,05 > > 


+ 0,3 . 


» 


+ 0.66 » 


3. 


0,01 • > 


+ 0.3 . 


t 


4-0,69 » 


4. 


0,1 Knia»8enim 


4-03 • 


f 


+ 0,0 • 


6. 


0,05 » 


+ Ü.3 . 


» 


+ 0.05 . 


6. 


0,01 > 


+ 0,3 . 


> 


+ 0,69 . 


7. 




0^ . 


> 


+ 0,7 , 



ca. 

80 000 



lOOQO 



Sehr auffällig trat ancb die Wirkung des Kruse sehen 
Serams (dasselbe war ungeffebr zwei Jahre alt) nieht hervor, doeh 
bestand imnerhin ein sehr dentlieher Unterschied gegen das 
Sehafsemm. Die benatste Koltor war die wenig virulente 
Kruse sehe Stammkultur. 

Während der Mangel von sichtbar zu machenden, bakteri- 
ziden Eigenschaften niclit auffallend war, kam die Ausbildung 
hoher agglutiniereudti l ahigkeiten im Tierkörper selbst äber- 
raschend, um so mehr als das Serum iiu ülaae nur wenig agglu- 
tinierte. Schon bei aktiv immunisierten, weit schöner aber V»ei 
Serumlieren trat diese Eigfriniinlichkoit schon ganz kurze Zeit 
nach der ßazilleneinfühnmg auf. Uie Hauten, die su h bildeten, 
waren oft sehr grofs und unterscliieden sich einigermafsen von 
denen, wie sie auTserbalb des Tierkörpers durch z. B. das 
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Kmseeohe Semm erzeugt vruiden. Sie waren oAmlieh autser- 
Ofdentlioh dicht nnd machten einen sehr kompakten Eindruck. 
In «ehr vielen Fällen gaben Leukozyten, die meist mit Bazillen 

erfüllt waren, den Kern dev Haufen ab, la auderen waren die 
Leukozyten nur noch undeutlich zu sehen, öfters fehlten sie 
ganz. Wie die oben mitgeteilten Versutlisauszüge erkennen 
lassen, konnte auf die Haufenbildung; voll-^iandiges Verschwinden, 
aber auch wieder AuseinandergehtMi der Btizill- n und Vermehrung 
erfolgen. Auch BaiP) hatte bei Tvj>hu8ag^nessiniinmunität 
Bazillenaggiutiiiation in der Bauchhöhle von Meerschweinchen be- 
obac lnt t. während aber seine Sera dabei auch aufserhalb der Tier- 
kör])er aggiutinierten, erwies sich das in dieser Richtung wiederholt 
und sehr genau untersuchte Scbafserum als dauernd sehr wenig 
wirksam. 

Tabelle XVri 

Scbafserum wie in den Versuchen mit Meerechweincben 201, 20ä, 20d in 

Tabelle XIL Agglntinatioii 9 StnndMi W 87* C. 
yardannmig Kroae« fiaram Babataaran 
1:60 

1 KJO I Kamplatt, 



1:500 \ klar geworden, 
1 : 1000 I mit äatx 

1 : 2000 

1:6000 Daatlicli,aberaiivonttiadig' 



Keine Ag^atinattoii. 



Tftballa XVIXL 

Die gleiche Sprr; wie in Tabelle XVII, 3 Tage spflter nntereticht. Aggloti- 
nationsprüfung nach Weil bei 56" C, Das Ers^ebnie ist nach halbstflndiger 
Beobachtung bei dieser Temperatur notiert. Auch später trat keioe Ver- 

lodanu^ ein. 

▼erdflnamig Kraa«a Seram Sobatnrom 

fiehvacbe HattfenbUdmig. 
Komplatt UndantL Baginn ohne Fortachraltaii 



1:IM) 

1 :100 
1 :600 

1:1000 
1 : BODO DautUcb 



I 



Keine Agglutination. 



Tierische Bazillen aus dem Exsudate infizierter Tiere unter- 
liegen der Agglutination durch das Kruse sehe Serum etwas 



1) Wiener klin. Wochenschr., 1^05, Nr. 17. 
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schwächer als Kulturbazillen, ein Ergebnis, das mit RiickBicht 
auf die Verhttltnisae bei Typbus nicbt ohne Bedenlung igt« das 
Schafsenim agglutinierto dieeelbe überbaapt nidit 

Tabelle XIX. 

GewaadieBe Bazillen aas dem Exsudate eines der intraperitonealen Infek» 
tfon eiiegeoea Meencbweirchon'' Anordnnnc; wie in der ▼Ofigen Tabelle; 

4 Tn^e Bpäter angestellter Versuch. 
Verdünnang Kruses Serum Scbafserum 

1:M I 
1 : 100 \ Kemplett 

1:500 I 
1:1000 Sehwache 1 



1 : 5000 Keine | 



Keine Agi^ntliialioa. 



1 


60 


1 


100 


1 


: 6(K) 


1 


1000 


1 


.5000 



Erst die letzte der bisher untersuchten Serumproben des 
Schafes liefs eine deutliche Agglutination bei od** bis zur Ver- 
dünnung 1 : 100 erkennen. 

Tabelle XX. 

Sdiabemm wie das in Tabelle Xiv, für die MeerHchweincbea tob 218 IL 

benutzt. Agglutination bei bb". 
YerdOnnung Kruses Serum Schafserum 

Nach 10 Min. beginnende, nach ^, Ötd. 
Nach 10 liiD. kompletto komplette 

AcKlatinatioa NaehlOMin.k«ine,nacbVtSt]coiiip1etto 

Nach Vi 8t<l no<^h nicht | 

deatUch, erst n ach 4 8td. / ^u<^ i^^^b i Std. keine Agglatinatioa 

komplett } 

Bessere Resultate in bezug auf Agglutination aufserhalb des 
Tierkörpeis lieferten Aggiesainimmunisierangen an Kaninchen 
und Meerschweinchen, doch waren auch hier die ersielten Werte 
nicht bedeutend. 

Tabelle XXI. 
Serum von Kaninchen 28 und Meerscbweiucheu 89 (s. Tab. VIL). 
AgglutinatioiiaTemich bei Sft*, 
VetdOimniig Kaniochensenim MeeradiwfldiicheiuwniiB 

1 : 60 Nach V, Std. keine^ aaeh 1 Naeb Vi Std. keine 

1 Std. anTollataadiff \ 
1:100 l _. ..^^ I Nach 1 Std. xiemlich komplette 

1:600 i Agglotinatloi. Keine Agglutination 

Dieses eigentflxnliche Verhalten des Serums, das auch nach 
seiner subkutanen Anwendung nach BasiUeninjektion in 
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BanohhOhle auftrat, aufserhalb des TiereB aber bereits in relativ 
etaricer Konzentration fehlte, aufsuklttren, gelang nicht. Es er- 
innert sofort an Veisnche von ßaiP] bei Typhus in der Meer 
sehweinchenbauobhoble, wo eine getrennte Entstehaug der bapto- 
phoren Agglotiningmppe (des Agglntinopbors) und der tozophoren 
(des Hemiagglutinins) wahrscheinlich gemacht werden konnte. 

Es sieht so aus, als ob dem Aggressinserum einer dieser 
beiden Bestandteile fehlte und erst im Tiem selbst dazutreten 
wQide. Versuche aa&erhalb des TierkOipers, die »Ergänzung« 
der fehlenden Bestandteile vorzunehmen, hatten bisher keinen 
sicheren Erfolg. Da es aber in neuerer Zeit immer wahrscheinlicher 
wird, dafs die Aggluliuaiioii im wesentlichen auf jdiysikalische 
Zustandsänderungen in den Suspensierungsflüssiglct'iten beruht, 
wird Wühl auch eine andere FrkKuung gesucht werden müasen. 

Der utiriiittelbare Eindruck aber, den man bei Verfolgung 
dieser merkwürdigen HaufoT>l>ildung über ihren Zweck erhält, 
geht dahin, dafs es daraut ankommt, die Bazillen aus der freien 
Bauchhohle zu entfernen und sie am Netze u. dgl. uioder/u- 
schlagen, also in den unmittelbaren Wirkungsbereich der Iner 
besonders reichlich auftretenden grofsen polynukleären Leuko- 
zyten und den Makrophagen ZU bringen. Das müüste natürlich 
durch die Haufenbildung sehr erleichtert werden. 

Bei der in kurzer Zeit stattfindenden Bakteriolyse B von 
Choleravibrionen unter dem EinSusse hochwertiger Sera, kann 
das gar nicht erfolgen, der Mechanismus ist ein ganz anderer. 
Sowie das Stadium der Aggressinimmnnitftt bei Typhus und hier 
bei Dysenterie zum eisten Male eine Haufenbildung in grofsem 
Mafastabe im TierkOrper bat auffinden lassen, würde sie jetzt 
auch, teleologisch gesprochen, einen Zweck der sonst ganz un> 
verstftiidlichen Agglutination zu erkennen geben. 

In kurzer Zusammenfassung lieferte die Untersuchung Ober 

Aggresj'inimmunUaL bei Dysenterie bisher folgende Ergebnisse: 

1. Es gelingt Meerschweinchen gegen schwere und schwerste 
intrapehtoneale Infektion mit Dysenteriebazilieu durch 

1) Archiv I. Uygiene, Bd. 42, 8. 807. 
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sweimalige iDfektioD Bterilen aggressiven Meenchweinehen- 
ezsudats aktiv zu immunisieren. 

2. Kaninchen können durch ähnliche, entaprecheiui kleinere 
Injektiuueu gegen das Dysenterietoxin immunisiert werden. 

3. Nach langer Vorbeliandiuug mit solchen Exsudaten 
liefern Meerschweinchen, Kaninchen und Schafe ein 
Serum, welches in Mengen von etwa 0,5 ccm Meer- 
schweinchen von intraperitonealer Infektion, Kaninchen 
vor Vergiftung zu scbOisen vermag. 

4. In der Bauohhdlile aktiv und passiv immunisierter Meer^ 
sehweinehen findet eine eigentümliche und starice Haufen- 
bildung der injisierten Dysenteriebazillen statt, obwohl 
die agglutinierenden Eigenschaften des Serums in vitro 
nur sehr wenig ausgeprägte sind. 

5. Das durch Aggressinbehandlnng gewonnene Immunserum 

zeigt in vitro nicht die bekaniilüii Eii^enschaltLii eines 
bakteriülytischen Serums, im aktiv und pasäiv miiuuni- 
sierten Meerscliweincheu lassen sich, wenn Überhaupt, 
nur Spuren einer Bakteriolyse auffinden. 

6. Die hier studierte Immunitätsform mufs daher, abgesehen 
von ihrer antitoxischen Komponente, als eine neuartige, 
antiaggfessive bezeichnet werden. 

Zum Schlüsse meines Aufenthaltes in Europa ist es mir Be- 

dtirfnis, Herrn Prof. Hueppe für die gewährte ArbeitsmOglichkeit 

und das beständige Interesse an meiner Arbeit und Herrn Prof. 
Bail für die tatkräftige Unterstützung bei der Ausführung 
derselben meinen ergebensten Dank auszusprechen. 



I 
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Von 

Inspektor Dr. Paul fortner. 

(Am der k. k. allg. UoterauchungBanatolt für Lebensmittel der deutschen 
ünivendtlt in Fn^, VoraUiad: Ftof. Hoeppe.) 

In den folgenden Zeilen boU über eine BleiTej^ftnng be- 
richtet werden, für deren Entstehung anfonglicfa unter Berttck- 
dohtigang der in der dieebesflglichen Literatur niedergelegten Er- 
iRbruDgen unter Vorbehalt eine Erklftrung gegeben wurde, welche 
namentlich auch im Hinblicke auf das vorliegende Protokoll nahe 
lag, nch aber, irie spfttere Verpuche aeigten, nidit aufredit er^ 
halten liefs. Es scheint vielmehr im vorliegendoi Falle ein 
einziger Paktor mafsgebend gewesen zu seia, die BleilOsung su 
bewirken bzw. zu fördern. Allerdings wirkte eutschieden be- 
günstigend die Länge der ßleiroiireuleituug. 

Der Sachverhalt war folgender: 

In einem isoliert stehenden, einer Betriebeunternehmung ge- 
hörigen Gebftude, in welchem nur Artwiterwohnnngen unter* 
gebracht waren, erkrankten im Dezember 1903 neun Inwohner 

unter Symptomen von Bleivergiftung. Stnhlverstopfung, krampf- 
artiges Zusammenziehen im Leibe, namentlich um die Nabel- 
gegeud, schief ergruuer oder blauscii warzer Saum am Zahnfleische, 
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allgemeine Blässe, Appetitlosigkeit, übler Geschmack im Mande 

und Erbrechen deuteten mit gröfster Wahrscheinlichkeit auf 
schwere Bleivergiftungen. Die ganze Sachlage lief« gleichzeiiig 
einen gemeinsaraen Herd vermuten, als welcher daa vun allen 
Bewohnern in gleicher Weise genossene Trinkwasser angesehen 
wurde. Eine an Ort und Stelle von den hierzu berufenen Sanitäts- 
orgauen vnrji^eiiornniene vorläufige i'rüFniK^ erf^'ab die Anwesen- 
heit von Blei, Salpetersäure und salpetriger Öfture in dem Wasser. 
Es wurden nuu der Leituiii,' zwei Liter Wasser entiioninjen vmd 
dieselbe sodann Grespen l. Aufser diesen zwei Litern Wasser wurden 
noch weitere zwei i>iter Wasser aus jenem Teil der Leitung 
entnomiueD, welcher sich vor dem Auschluls des Bleirohres 
befand. 

Die Leitung ist, wie das Protokoll anführt, eine seit 1896 
bestehende Hocbquellenleitung, von welcher ein Strang bis za 
einem der obenerwähnten Betriebsuntemehmung gehörigen Kohien- 
scbachte fOhrt. Von diesem Schachte aus lieis die Betriebsunter- 
nehmang einen Bleirohrstrang bis su dem Glebftude legen, in 
welchem die Erkrankangen beobaebtet worden waren. Diese Blei- 
rohrleitnng lag etwa 1,3—1,5 m tief knapp anter dem Kanal- 
graben, welcher die beifsen Kondenswftsser des Sohacbtee iülut 
und stark durchllsaig sein soll, und passierte endlieh im Hofe 
des Gebindes die Nähe einer ToUständig undichten Senkgrube, 
deren umgebendes Terrain mit Senkgmbeninfaalt dnicbsetat sein 
soU. Die ganze Bleirobrleitung ist 680 m lang und war seit 
August 1909 in Betrieb. Die ersten Eirkraakungeii waren im 
Oktober beobachtet worden und xur Zeit der Untersuchuug waren 
von den 27 in dem Hause wohnenden Leuten 17, d. i 63%, 
teils leichter, teils schwerer ericrankt und 2, d. L 7,4^0, ge- 
storben. Die der Bleiintoxikation Erlegenen waren zwei Kinder 
im Alter von 2 Jahren, bzw. 9 Monaten. Bemerkt sei noch, dals 
die Zweigleitung am tiefsten i atikte der Hauptleitung ange- 
schlossen war, und daCs sich häutig Druckuuregelmälsigkeiten 
einstellten. 

Die chemische Analyse der beiden eingesendeten Wasser- 
proben ergab folgendes Resultat (mit I ist das vor Anschlufs des 
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Bleirohres entnommene Wasser, mit II jenes aus der Uleirohr- 
leitung bezeichnet): 

MOIigninm imtigfrunm 
im liitw im liter 

t n. 

G^samtiflcIntMid b«i 100<> G . . . 105,0 180,8 



Kalk 14,4 14,8 

Magnesia 7,7 7,3 

£iaeDoxyd-|- Toneide 0,4 0,8 

Ammoniak 0 0 

Chlor 8,4 8,0 

Salpetrige Sftnre 0 starke Reakt. 

Salpetersäure Spur Spur 

Schwefelsäure 24,4 21,3 

Schwefelwasserstoff 8 0 

Kaliumpermanganat- Verhrauch . . 7,8 10,3 

Gesamthärte (in deutschen Graden) 2,5 2,5 

Bleioxyd 8 17,5 



Die ebemiaehe Analyse Iftbt also erkennen, da& das Wasaer 
(II) der Zweigleitung stark blexhaltig ist nnd bestfttigl so die ana- 
gesprochene Veimntnng der gemeinsamen Ursache der Ver 
giftuDgen. 

Da leider nur swei Liter dea bleihaltigen Wassens zur Unter- 
anchnng eingesendet worden waren, konnte eine quantitative Be- 
stimmnng des Gehaltes an salpetriger Saure nicht mehr vor* 
genommen werden. Eine nach drei Wochen nachgesendete Probe 
ans der Bleirohrleitung, welche wfthrend dieser Zeit gesperrt 
war, ei^b eine anscheinend gleich starke, qualitative Reaktion 
auf salpetrige Säure; die quantitative Bestimmung or^ab einen 
Gehalt von nur 2,0 mg salpetriger Säure im Liter. Dagegen war 
der BleigehalL von 17,5 mg auf 3,2 mg im LlIui gesunken. 

Dieses Sinken des Bleigehaltes legte die X'ermntung nahe, 
dafs der (behalt an salpetriger Säure, welchen man in Zusammen- 
hang mit '1( m gelösten Blei brachte, äufseren ürüaciien zuzu- 
schreiben seni dürfte, wenngleich logischerweise in diesem Falle 
auch ein Ansteigen des Chlorgehaltes hätte erwartet werden sulien. 
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Auch der Gehalt an organischer Substanz bzw. der V^erbrauch 
an Kaliumpermanganat in dem W asser der Zweigleitung (II) zeigte 
eine kleine Erhöhung gegenüber jenem der Hauptleitung {!). 
In Berücksichtigung aller dieser Umstände und des voilir^euden 
Akienmaterials wurde das Gijt;u iuen dahin abgegebeu, dals die 
bleilösende Wirknnp- de^ \rnliogenden ziemlich weichen Wassers 
unterstützt worden sein durfte 1. durch die ziemlich lange (680 m) 
Bleirohrleitung, 2. durch die Beschaffenheit des Wassers an sich, 
namentlich seine geringe Härte und 3. durch geringe Mengen 
von eindringenden, nitrithaltigen Fäkal wässern ; die Möglichkeit 
des £indiingeD8 der letzteren war an jener Stelle der Bleirohr- 
leitung gegeben, wo dieselbe laut Protokoll in dem durch Fäkal- 
wttBser verseuchten Boden in der Nähe des die warmen Kondens- 
wässer des Schachtes führenden Grabens gelegen war. Dort war 
jedenfalls leicht eine Verletzung bsBw. Koirosion der Verbindungs* 
stellen denkbar und infolgedessen ein Eindringen von Aafsen- 
wasser. Bestftrkt wurde man in dieser Ansicht durch den auf- 
fallend niederen Bleigehalt der der drei Wochen gesperrt ge* 
wesenen Leitung entnommenen Wasserprobe. Es ist leicht ein- 
snsehen, dafo ein beständiges Flielaön des Wassers in den Rohren 
an undichten Stellen eine Saugwirkung ftufsem und durch das 
Eindringen von Luft und Feuchtigkeit von aufsen die bleilOsenden 
Eigenschaften des Wassers wesentlich erhöht werden konnten. 

Stand dagegen das Wasser in der Leitung, so war ein 
Diffundieren von umgebender Feuchtigkeit dnreh den im Innern 
der Leitung herrschenden Druck erschwert bsw. unmöglich ge- 
macht, daher der geringere Bleigehalt der Wasserprobe aus der 
8 Wochen ;4t;}{>errt gewesenen Leitung. Die im Protokoll er- 
wähnten Druckscliwankungen in der Leitung liefsen sich auch 
ziemlich ungezwungen mit Undichtigkeiten bzw. einer äufsereu 
Verletzung oder Korrosion des Bleirohres in Einklang bringen, 
wiewohl sie ja auch anderen Crsachen hätten zugeschrieben werden 
können, und, nebenbei bt-morkt, nach W o 1 f f h ü e 1 \) bei dem 
^'o^g!^uge der ßleiauünakme eine mehr uutergeorduete Koiie 
spielen. 

1) Arbeiten a d. Ksit. Gee^-Amte^ U (1887X 8. 60». 
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Auf jed«n Fall wurde auf Entfernung der 680 m langen 
Bleirohrleitung gedrungen nnd dieeelbe bei der Beschaffenheit 
des Wassers höchstens unter den Üblichen VozslcbtsmaTsregeln 
für die Hauseinleitung als sulftssig erklärt. 

Da den ausgesprochenen Vermutungen, namentiich was die 
Undichtigkeit der Leitung anbelangte, von der die Untersnchung 
leitenden Behörde nicht widersprochen wurde, mufste sehHefiilich 
angenommen werden, dafs dieselben den Tatsachen entsprechen, 
wiewohl aUedem der sich in beiden Wasserprobeo gleichbleibende 
Chlorgehalt zu widersprechen schien. 

Durch Vf'> Jahre später ausgeluiirie \'er.sucbe wurde un- 
zweidoutie: festgestellt, dnf^ die Annahme der Undichtigkeit der 
Kühren, um die Anwesenheit der salpetrigen Sänro ?n erklären, 
gar nicht nötig war nnd sich die heohacliteten Krsclieinungen 
auch sonst ebensogut, wenn nicht besser anders erklären lassen. 
In einer von der grofsen Literatur, betreffend die Einwirkung von 
Wasser auf Bleiröhren, bisher völlig unberücksichtigt gebhebenen 
Abhandlung »Über Nitrifikation, III. Über die Umwandlung der 
alkalischen Nitrate in Nitritec hat Schönbeiu^) schon im 
Jahre 1861 darauf hingewiesen, dafs Blei wässerige Lösungen 
von Alkalinitraten reduziert, indem Alkalioitrit gebildet wird und 
Blei in LOsnng geht. Er hat diese Einwirkung auch bei anderen 
Metallen studiert und gefunden, dafs Cd, Zn, K und Na ebenso 
reduzierend wirken, Fe, Sn und AI dagegen nicht 

Ich habe zunächst diese Angaben hinsichtlich des Bleies 
nachgeprQft und kann sie bestätigen. Sodann erweiterte ich 
diese Nachprüfung hinsichtlich der für den Wasserleitungsbetrieb 
hauptsAchlich in Betracht kommenden Metalle: Zink, ^sen, 
Kupfer, Zinn und der Legierung Messing, und kann ftir das Zink 
Schönbeins Beobachtung bestätigen, für Elsen dagegen nicht 
insoferne Eisen die anwesenden Nitrate auch, wenn auch in ge- 
ringerem Grade reduziert als Zink Kup.i r, Zinn und Messing 
verhalten sich ganz inditiorent. Die X'ur.suchäanordnung war 
folgende : Zirka 20 cm lange, <D,8 cm dicke zylindrische Ötäbe mit 

1) Joorn. f. pnkt Ohemio, di, SM, 
AiohlT fflr nygtaM. Bd. UV. 28 
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blanker Oberfläch« aus Zink, Eisen, Zinn, Kupfer und Messing 
wurden in -2 cm hohe mit eingeriebenen Glasstopfeu verschliefs- 
bare Glaszylinder gestellt, in welchen sich nitrathaltiges Quell- 
wasser {ungefähr 20 mg Salpetersäure im Liter entsprechend) 
befand. Die Zylinder wurden unter Vermeidung von Luft- 
blasen verschlossen und zwölf Stunden im Dunkeln stehen ge- 
lassen. Die Prol)p iiiir dem Zinkstabe war ganz milchig trübe, 
mit weilsem Bodensatz; das Filtrat liefe nach dem An-äueni mit 
verdünnter Schwefelsäure und Zufügen von Jodzmkatärkeklei«ter 
sofort durch Blaufärbung salpetrige Säure erkemien. Die Probe 
mit dem Eisenstab hatte reichlich Flocken von Eiseuoxydbydrat 
abgeschieden; auch dieses Filtrat gab deutlich, wenngleich 
schwächer, die Reaktion auf salpetrige Säure. Die Zylioder mit 
den Kupfer-, Zinn- und Messingst&ben enthielten gians klare, 
faurbloae Losungen, welche M von salpetriger Säure waren. 

Die von Schdnbein zuerst ausgesprochene Einwirkung 
yon Blei auf im Wasser gelöste Nitrate hat im yorliegenden 
Falle entschieden die grOfste Bedeutung und ein direkter Ver- 
such gab nun Aufkl&rung über die Entstehung der salpetrigen 
Sfture in dem Wasser der Bleirohrleituog. 

Von dem W a^sber dtsr Hauptleitung war noch eiuü zwei Liter 
enthaltende, mit Pergament verbundene Flasche vorhanden. Es 
wurde zunächst die Bleifreiheit des Wassers konstatiert, sodann 
auf Salpetersäure und salpetrige Säure geprüft. Die Reaktion 
mitDiphenylamin SciiWi;ieiääurt! liel auch diesmal, wie vor l^/j Jahren 
schwach positiv aus; es konnte nur auf Spuren geschlossen 
werden, da die Reaktion aufserst langsam und nur ganz schwach 
eintrat. Salpetrige Säure war kerne vorhanden, wie die Reaktion 
mit Jodzinkstärkekleister und verdünnter Schwefelsäure zeigte; 
selbst nach l^sStttndigem Stehen trat keine Blaufärbung auf. 
Kun wurde in einen der oben erwähnten Glaszylinder ein 
ca. 10 cm langes, innen geschwefeltes Bleirohr ^) von 0,5 cm Dicke 
und 1,3 cm lichter Weite gebracht, mit dem von salpetriger 



1) Uerrfihrend von dar iiikriinini«rteti LMtnng mit eiaam Gehalt« 

m»,»2% Blei 
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Säure freien Wasser der HanpUeitang ToUgefllllt und unter Vex^ 
meidung von Luftblasen veracbloaeen 24 Stunden an einen 
dunkeln Ort gestellt. Nach dieser Zeit war das Wasser im 

Zylinder von weifseu Flocken erfüllt, am Boden selbst befand 
sich ein weifser Niederschlug und im Wasbur war Blei aul- 
gelüst. Das durch Filtrieren von der Suspension getrennte, mit 
verdünnter Schwefekäure augesäuerte Wasser gab mit Jodzink- 
stärkekleister sofort deutlich und bald stärker werdend die lür 
salpetritre Säure chaiukteristische Blaufärbung, so dafs durch 
diesen Versucii un;6vveideutig die Herkunft der salpetrigen Säure 
im Wasser der Zweigleitung erwiesen erscheint. 

Natürlich interessierte unter diesen Umständen auch der 
Gehalt des Wassers der Hauptleitung an Salpetersäure, von 
welcher die Diphenylamin-Schwefelsäure-Reaktion nur Spuren 
angezeigt hatte. Die durchgeführte quantitative volumetrische 
Bestimmung ergab einen Gehalt von 9,1 mg im Liter. Wiewohl 
eine solche Menge nie einen Grund zur Beanstandung geboten 
hätte, l&ÜBt der Versuch doch erkennen, dals die (lualitative 
SalpetersfturceaktionmitDiphenylaminund konxentrierter Schwefel' 
sfture unter Urostftnden xa Tftuschungen über die Menge der 
wirklich vorhandenen SalpetecBfture Aniafs geben kann; ctonn die 
Reaktion trat erst nach mehreren Minuten und dann nur kaum 
erkennbar ein, und als >Spur< ist eine sdieinbar so geringe Mmge 
wohl kaum au bezeichnen. Die Reaktion auf salpetrige Säure 
hingegen war sehr intensiv, so dafs man anfftnglich ihr Vor* 
handensein mit dem der Salpetersäure nicht in Zusammenhang 
brachte. Erst die quantitativen Bestimmungen führten auf diesen 
Gedanken. Der Versuch lehrt aber auch, wie geringe Mengen 
▼on Nitraten genügen, eine BleilOeung herbeizuführen, wobei im 
vorliegenden Falle die Länge der Bleirohrieitung allerdings als 
wesentlich unterstützendes Moment in Betracht zn ziehen ist. 
Ein wenn auch noch .so geringer Nitratgehalt de.s Wassers dürfte 
daher jedenfalls bei Bieirolirleitungen als ^anx besonders gefähr- 
lich anzusehen sein, ja sogar den Anhifs du/.u bieten, bei einem 
solchen von Bieirolirleitungen ülterhaupl abzusehen. Auf die 

den Bleiangritf befördernde Fähigkeit der Nitrate hat auch neuer- 

S8* 
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dings Ruiidka*) ioseiiien »Syatomatiicheii Unieimiehiiiig^n über 
die Angreifbarkeit des Bleiee durch das Wassere mit Beeilt hiD- 
gewiesen. Der vorliegende Fall best&tigt diese Talsache gat» 
eklatant. ^ 

Die im ersteo GUitaehten auQailendan Umstäiide fallen nun* 
mehr ohne weiteres fort, weil sie sidi mit den spiter festgestellten 
TMsachen ganz gut in Einklang bringen lassen. 

Es könnte aber jetzt, wo die Annahme einer UndichUgkeit 
in den Röhren übertiüssiLr jst, auf den ersten Blick befremdend 
erscheinen, dafs, wie frülier erwähnt, das Wasser, während es 
ges])errt in der Leitung gestanden, also seine Einwirkungsdauer 
auf die Bleiröhren eiue gröfsere war, weniger Blei aufgelöst hatte 
als bei bestäncligt in oder doch normalem (Tphrauch. Eine Er- 
klärung, welci)e die «.Tofste Wahrscheinlieiikeit für sich liat, 
dürfte in der Überlegung gefunden werden, dafs die Einwirkiintrs- 
dniier dos Wassers nur scheinbar einen die Bleilösung bri:niisti- 
genden Einflufs hat, der ja schon durch die vorhandene ASitrat- 
menge begrenzt erscheint, in der Tat aber eigentlich einen 
hemmMiden Einflufs zeigen mufs. Ru2iöka^) stellt folgende 
Reihe von Salzen in bezug auf ihre Fähigkeit, den Bleiaiigriff 
ztt beschränken, auf: Nitrat» Chlorid, Sulfat, Karbonat. Nitrate 
greifen am stärksten an, werden also zunächst mit dem Blei in 
Wechselwirkung treten, und es ist leicht denkbar, dafs bei ge* 
fingen Mengen, wie sie s. B. hier vorliegen, die ganse TerfOg- 
baie Menge in Reaktion tritt. Es wird dann bei beetibidig 
flieleendem Wasser der hemmende ESnflofs der Chloride, Sulfate 
nnd Eaihonate gar nicht sor Geltung kommen, weil die Bildung 
der hetraffenden Bleisalze, ihrer geringeren LOsltchkeit ent- 
sprechend, in der kursen Zeit nicht statthaben kann. Steht da- 
gegen das Wasser in der Leitung, so kommt diesw hemmende 

1) Archiv f. Hygiene, 41 (1902), S. 23. 

S) Hit Anmabme Kerstings (n. Wolffbflgel, Aib. «. d.Kaja.6«s.- 
Ante, n (1W7X a 607), der di6M Tatsaoh« in Ahnd» slsUt, weiMn «II« 

Forweher, wpiche sich mit dem Studiam der Einwirkung der im Wamer g»- 
lOflten Nitrate auf Blf r^hren benchäftigt haben, auf die FAbigkeit deiMlb«B 
hin, die lösende Wirkung des Wauera au erhöhen. 
3) Arebiv 1 Hygiene, il, S. 81. 
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Einflnls sehr woU snr Geltung, indem jettct die Umeetsoiig mit 

den CSiloriden, Sulfaten and Karbonaten allm&hlich vor sich 
gehen kann und so ein Teil des ursprünglich gebildeten löslichen 
Bieisalz in unlösliches übergeht, also der Lösung entzogen wird 
und durch Bildung einer Schichte an den Rohrwandungen einen 
weitereu Bleiaugriff wesentlich erschweren wird. Es koniuit also 
beim Stehen des Wassers in der Leitunp^ namentlich der t'ber- 
.scliufs der (-■iilornle, Sulfate und KurKonaU! gegenüluT den Ni- 
traten in Betracht, und hiermit scheint dio auf den ersten Blick 
auffallen! ie Erscheinung, dafs das stehende Wasser weiuger 1^1 ei 
nKfi3^elöst hatte als das fliefsende, ziemlich ungezwungen erklärt. 
Es soll diese Erklärung nicht als die einzig mOghche hingestellt 
und der Einflufs des LuftaauerstofiEs , der ja immerhin im 
fliefsenden Wasser mehr zur Geltung kommen kOnnte als im 
stehenden, dadurch in Abrede gestellt werden. 

Was die Erklärung des Bleiangriffs überhaupt anbelangt, 
kann man der Anschauung, welche sieb Raiiöka') hierüber 
bildet, vollkommen beipflichten; nnr hat man, wie ich ^ube, 
nicht notwendig, bei der Einwirkung des blolsen destillierten 
Wessen auf Blei die Anwesenheit von gelöster Luft bzw. Sauer* 
Stoff aniunehmen^ da ja das destillierte Wasser selbst zu einem 
(wenn auch geringen) Teile jonisiert ist and die Anwesenheit 
von geringen Mengen von freien H* und OH-Jonen die Bildui^g 
des Bleioxydhydiates auch im destillierten Wasser hinreichend 
erUSrt. Aus den Tabellen, welche Ruiiöka bei seinen Ex* 
perimenten über den Einflufs der veiachiedenen Salsa auf die 
LOefichkeit des Bldee in Wasser aufstellt bat, geht femer her^ 
vor, dafs dieser Binflul^ durchwegs und swar bei verh&ltnismAlsig 
kleiner Konsentration der Lösungen ein Blaximum erreicht, 
welches sehr wahrscheinlich das Maximum der Jonisation des 
betreffenden Salzes anzeigt, bei welchem der stärkste Bleiangriff 
erfolgt. Bei zunehmender Konzentration erfolgt dann wieder 
eine Abnahme der Bleilöslichkeit. Es acheint nicht unwichtig, 

1) Archiv f. Hygiene, 41, S. 49, 

2 R. HUK't xiefltillieftoft WMMr, welches angebUcb Laft leep. 8aii«|> 
■toQ eoUialten maTi«, 
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auf dieae Tftlaache hinzuweisen, inewohl der obgenaunto Autor 
selbst es unterlassen bat, weil sie voUkommen in Einklang mit 

den Jonisationsvorgängen steht. 

Auch die Bildung der salpetrigen Sfture ist auf diese Vor- 
gänge zurückzuführen. Denn die im Wasser vorhandenen 
Jl-.Jonen (von der Jouisation des Wassers hersluminend) und (]ie 
aus den Nitraten stammenden NOs Jonen wirken bleilösend; der 
hierdnrch disponibel werdende Wasserstoff hat nun Gelegenheit, 
auf einen Teil der vorlmndenen Nitrate reduzierend zu wirken 
und dadurch die Bildung von salpetngei Säure bzw. Nitriten 
za veranlassen. 

Bei allen diesen Lösung^vorgfingeu hat sich auch im vor- 
liegenden Fall die Schwefelung der lileirohre, welche auch in 
Österreich durch einen Miuisterial-Erlafe vom 27. Noveraber 1884 
gefordert wird, ziemlich illusorisdi erwiesen. Darauf haben 
früher schon Bölohoubek, Hammon und Reichardt hin- 
gewiesen. Die leichte und stets ungleich dichte oberflächliche 
Schiebte von Schwefelblei, welche sich bei der üblichen 
Schwefelang bilden kann, bietet sicher den Angriffen der einzig 
und allein bei einer BleiUtaung in Betracht kommenden Siuren 
der betreffenden Salze kein genügendes Hindmis. Im Tor^ 
liegenden Falle ist das zum mindesten als erwiesen zu betracbtaD» 
da der Bleiangriff erfolgte, trotzdem die Rohre geschwefelt waren. 
Geschwefelte dürften daher ungesebwefelten Sohren demlich 
gleichsubalten sein und zur Beurteilung, ob in einem konkreten 
Falle BleirOhren überhaupt zuzulassen sind« lediglich das be- 
treffende Wasser nach eingehenden Versuchen bezflglidi seiner 
Fftbigkeit, Blei anzugreifen, zu gelten haben. 
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Die Bakteriendurelililssigkeit der normalen Magendarm- 
scUeimliant im Säuglingsalter. 

Von 

Dr. med. R. Slgemuum. 

(Aus dem iiygieDischea loBtiiut der Univereitttt Berlin. Direktor : Geh. Med.- 

Bai Firof. Dr. M. Bnbii«r.) 

(Mit Tafel n.) 

Tn der kürzlich erschienenen Arbeit^) Fickers, iu welcher 
letzterer die Durchtriltsmöglichkeit von Bakterien durch die 
normale Schleimhaut des Intestinaltraktus säugender Tiere 
kulturell erwiesen hatte, deutete er bereits auf den Wert des 
Studiums von Schnittpräparaten hin, um oben erwähnte ttber- 
trittsverhältnisäe und das Verhalten des Schleimhautepithels noch 
genauer prüfen und präzisieren zu können. 

Auf Anregung von Herrn Geheimrat Rubner habe ich iu 
Gemeinschaft mit Herrn Professor Dr. Ficker, dem ich an 
dieser Stelle für seine Unterstützung und Anleituog bei Abfassung 
der Arbeit meiDen herslichsten Dank ausspreche, einige weitere 
Fütterungsversudie an neugeborenen Tieren gemacht und deren 
Eigebnisse vom pathologiecli'aiiatomischen Gesichtspunkt aus 
lestSQstellen yersucht Gem&fs der Versuefasanordnung Fickers 
in seiner Arbeit wurde wiederum ein Basilius aus der Gruppe 
der säurefesten und zwar der unbewegliche BUndechleichen- 
tuberkelbazillus gewfihlt, dessen Nachweis in der Darmwand oder 

1) M. Ficicer, Üb«r die Keimdiclite der norinaien Schleimhaut 4?<} 
Jnteatittsltiakttn. Mdr f. H^ens, Bd. 62, 
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den Organen unachwOT ist. Um aber den etwaigen Eiiiwtuf in 
entkräften, dafs es sich hierbei doch immerhin um einen 
infektiöseu Keim handle» kam aufserdem ein nicht infektiöser 
Bazillus aus der Gruppe der s&urefesten» der »Petribasillasc, noch 
2tir Verwendung. 

Yenoeli L 

Ein6m 1 Tag alten Kaninchen wird aus der Pipette ca. 1 com einer 
Aufnehwetnmnnp von 2 "Rlindschleichentuberknlose-Agarkulturen in ca. 50 ccm 
Milcli auf die Zange getr&afelt. Das Tier macht deutliche Schlucic- and 
Saugbewegungen. Naeh IVf Standern TfttuiiB doidk Strangelatkw ondiofbiüge 
Sektion. Mageo, Mils, Leber nnd Nieren werden in toto in Sprai* Pennal* 
dehydlösang gelegt, der Darm in kleinste, ca. '/« — Vi lange Stflckchen 
zerschnitten nnd ebenfalls in Formalin gebracht. D.-irauffolgende Paraffin* 
einbettung toila nach dem Verfahren von Lubarach, teüa gem&Ca dem von 
Henke') angegebenen AMton^PanffinTerfRfaren. 

Von dem Hagen* und Darmtrakto« wnnle eodann in veracfaiedenen 
Höhen mit Herflck^ichtignng der einzelnen Übergänge Serien in der Rchnitt- 
dicke von ö — 10 « gefertigt. Färbung mit Hiinmtoxylin-KarbolfuchFin nach 
der Ziehl-M ielaen sehen Methode oder mit Karbolfaxin-Meihyieubi&o. 

Terenek IL 

MeerHchwdnflben, 1 Tag alt» wird mit der gleiehen Se^Wieion ge- 
fOttert Wettere Veranchaanordninig wie bei Vetsneh L 

Tersiflh ITL 

Kaiünchen, 1 Tag alt, erhalt eine Anfacbwemmung von 6 Oeen einer 
48 Skonden alten PetiibadllenanfKhwemmung in 9 ecm aterilem Waaser auf 
die Zange geträufelt Tötung nach IV« Standen dordi Strangolation xatA 

sofortige Sükti^^n 

l>ie Organe werden teils in 6proa. FormaldehydlOaung, teila in 
Zenkeraohe Löaong gelegt. 

Farafflnbettong and Firbang wie bei Vernieh L 

Parallel mit diesen Verfüttenmgsversuchen wurden KoutroU- 
prOfungsversuche angelegt behufs Feetetellung der Fixations- 
fllhigkeit der cur Anwendung gelangenden Lösungen. Es wurden 
3 Oseii der verwandten Kulturen sowohl in Formalin als io 
Zen kerscher Lösung aufgeschwemmt und von dieser Auf* 
schwemmuDg je ö Ösen nach 5, 10, 16 und 20 Minuten in 
BouiUon übertragen. Gleichseitige Anlegung Yon KontroUrOhicbeii, 

1) Henke-Zeller, Aieton>PaimfflB<8chnelleinbettang. SBeatralbl. f. 
allgem. Pathologie n. patbolog. Anatomie^ Bd. XVI, Nr. 1. 
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d. b. 68 wurden BouillonrOfarehen niit 1 Nadelspitse Kultur und 
5 Ösen der yerwandten FixationsflOengkeiteD besefakkt. Bltutliche 
ROhrchen wurden durch ca. 8 Tage beobachtet Die RAhrcben 
der Serie I blieben rterü, die EontrollrOhrchen dagegen waren 
stete poeitiT. Anfiwrdem wurden noch spMerbin von sftmtlicben 
BObrchen Agarplatten angelegt, die dasselbe Resultat wie oben 
ergaben. 

Postmortale Wachstumsyorgänge, bedingt durch ungentigendes 
Abtoten der Kulturen innerhalb der verwendeten Fixationaflüssig- 
keiten, sind also auszuscliliefsen. 

Die durch die Versuche I und III, also beim Kaninchen 
gewonneneu Serienschnitte ergaben zunächst, dals die verfütterten 
Bakterien im Magen einer Auflösung nicht anheimgefallen, 
sondern dafs sie in den Darmkanal selbst ijplangt waren. 

In den oberen i'ariien des Dünndarmes iiefaea sie sich am 
reii lilichstcn nachweisen, um sodann gegen das Gebiet des Dick- 
darmes hin und in diesem selbst allmählich an Intensität abzu- 
nehmen. In der Lagerung der Bakterien innerhalb des Lumens 
war eine gewisse Gruppierung insofern zu erkennen, als sie sich 
im Magen undDttnndarm teils im freien Lumen selbst befanden, 
teils in kleineren Häufchen der Höhe der Zotten angelagert 
waren. Im Dickdarm hingegen fanden sich wohl im Anfonga- 
gebiet spärliche Häufchen, weiterhin aber nur einzelne, ver- 
sprengte Keime. 

Aufser dieser Passage der Bakterien in den Darmtraktns 
konnte femer sowohl im Magen, als auch im Verlaufe 
des ganzen Darmkanals ein Durchtritt in die 
Schleimhaut selbst konstatiert werden. Abgesehen 
Ton einzelnen, ohne besonderes Bindeglied flbergetrstenen Bazillen, 
mochte ich gemftla der Übereinstimmung der verschiedenen Bilder 
eine Art etappenfOrmige Lagerung der Bakterien m der Schleim- 
haut annehmen. 

Betrachten wir uns im mikroskopischen Bilde die Magen- 
schleimhaut, so sehen wir zunächst, wie bereits oben auge- 
geben, Bakterien der Hohe der Zotten angelagert. Diese An- 
lagerung einzelner Bakterien, vielleicht von dem fibrigen, unge- 
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hindert passierendeD Hauptteil passiv abgesondert« vielleicht auch 
durch aktive Kräfte zur Resorption herangezogen, dürfte die 
erste Stufe und gewissermafsen den Stützpunkt fflr den Eintritt 
bilden. L&fit sich doch gerade an dieser Stelle das typiseh'Stofen- 
fönnige Vordringen der Bakterien studieren. Schon an diesen 
BakterienhKufchen selbst kann man eine losere und eine engere 
Anlagerung an die Zotte erkennen. Etwas abgeltet von dem 
eigentlichen Häufchen sieht man, wie ein ToigMchobener Basilius 
sich auf das innigste dem achsialsten Teil der Zelle anlagert, fast 
als ob sein Durchgang in die Schleimhaut unmittelbar bevor* 
stände. In einem zweiten Stadium ist ein anderer bereits un 
Zustande des Übertritts zu erkennen, wie er gerade durch die 
Schleimhautgrenze hindurcbschlflpft Besonders gut l&bt sich 
dieser Eintritt in die Schleimhaut studieren, wenn der Bazillus 
noch halb im freien Lumen, halb in der Zellpartie gelagert an> 
zutreffen ist In den veischiedensten Richtuugen vollzieht sich 
der Übergang, bald sind die Bazillen direkt senkrecht, bald 
schrftg, bald horizontal gelagert. Immer aber bandelt es sich. 
Hin diesen Punkt noch einmal hervorzuheben, um vereinzehe 
Bakterien, die in der Zahl ihres Übertritts in keinem Verhältnis 
/u der des Lumeninhaltes stehen. Als Folge auf diesen im 
Durchtritt begriffenen Bazillus kann man sodann einen anderen, 
d. h. den nächst vorhcrgPL'anffenen wohl, bereits völlig durch- 
getreten sehen. Seinen AI si liluls hmli t also dieser Übertritt 
mit der Lagerung des Bazühis in der Zelle selbst. Tn der Zeile 
ist die Lagerung eine stets völlig gleichartige: in der Mitte des 
Protoplasmas zwischen Kern und Grenze der Zelle (Fig. i). 

Gemäfs den Difseschen^) Untersuchungen über die unvoll- 
kommene Schlcimbilduj]g in jugendlichen Zellen wird diese 
Lagerung mitten im Protoplasma verständlich. Qeschlüpft durch 
die Lücken des natürlichen Schutz walles des vorerst noch aus 
einzelnen zusammenhangslosen Kugeln bestehenden Schleimüber- 
zuges, mufs der Bazillus, tritt er in die Zelle ein, an dieser Stelle 
des Protoplasmas zu Hegen kommen. Eine Kombination von 

1) Difae, üntennchnngeo Aber die Dorehgftngigkcit der jagradlidien 
Macokdarmwaiid f Qr TaberkelbiiilNa. JMin«r kUii, Wocheniohr., 1908^ 8. 4. 
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Schleim* und BaiiUeofftrbung, die wohl am ehesten in diese 
VerhAltnisse Elsrheit bringen könnte, ist mir nicht gelungen. 

Handelt ea sich nun wirklich bei diesen Bildern um eine 
Anfoahme seitens der Schleimhaut, nicht nm ein Kunstprodukt 
beim Einbetten oder Schneiden, so mufs man die Bakterien auch 
weiterhin verfolgen kOnnen, Ist ja doch eine Verschleppung der 
Bakterien, sind sie einmal in die Zelle gelangt, auf dem Wege 
der Blut- oder Lymphbahn, leicht erklSrbar. In der Tät folgte 
auf die Lagerung in der Zelle — wie die mikroskopischen Bilder 
zeigten — der Durchtritt in das Zottenlumen und scfalieÜBlich 
in die inneren Organe, vor allem in die Müs. Letsteres habe 
ich vorweggenommen, da ja diese Ergebnisse fflr den Magen 
wie den Darm gleichbedetttend sind. 

Was den Darm anbetrifft, so wurde sowohl der Dünndarm, 
als der Dickdarm, besonders auch der proc. vermif. nnteraucht. 
Hier zeigte sich ein wesentlicher Unterschied in der Anzahl der 
durchgetretenen Keime im Verhältnis vou Dünn- und Dickdarm. 
Während im Dünndarm, zumal im oberen Drittel, ein reichlicher 
Übertritt erfolgt wur, ualiin derselbe im Dickdarm bedeutend an 
Stärke ab. Nur noch vereiuzelte Bakterien wurden innerhalb 
der Schleirnhant gfefundon. Zieht m.in aber in Betracht, was 
ich oheii bereits ül)er die geringe Anzahl der Bakterien im Lumen 
des DickdarmoB sau'-te, so wird diese ansclieinend verminderte 
Schleimhaiitdurchgäiigigkeit verständlich, Ist doch sicherlich 
von der jedesmaligen Menge der Bakterien im Lumen dl© Durch" 
trittsmöglichkeit durch die Schleimhaut abhängig. 

Im allgemeinen boten die mikroskopischen Bilder des Darmes 
Übereinstimmung mit denen des Magens, indem auch sie einen 
allmählichen Übertritt der verfütterten Bakterien zeigten. Erst 
wiederum die Anlagerung der Bakterien auf der Hübe der Zelle, 
dann der Durchtritt und schlielslich ihre Lagerung im Proto* 
plasma (Fig. II). 

Im proc. vermif. waren die Übertrittsverhältnisse denen 
im Dttnndaim gleich xu achten, eine st&rkere Beteiligung also 
direkt nicht vorhanden. Bedenkt man aber, dafs die Knickung 
des proc vermif. eigentlich an und für sich eine Passage für 
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dnrobgehende Fremdkörper einachrftnkea tntirste, so kann man 
in Erwägung der gleichen ÜbertrittsverhSltniue wie im Dflnn* 
darm immerhin von einer stärkeren Beteiligung spredien. Da 
ferner der proe« T«mif, gerade sn EntiHndungen und Lfisionen 
geneigt ist, so ist er vielleicht doch als FiidilektionssteUe fAr 
einen Übertritt von Bakterien in Betracht lu ziehen. 

Die in Vorstehendem angegebnen Reeoltate beriehen «idi 
auf die Versuche I und III, also beim Kaninchen. Bei dem 
Versuch II, bei dem das Meerschweinchen als Versuchstier 
benutzt wurde, zeigten die Untersuchungsergebnisse, obwohl der 
Versuch in derselben Weise wie beim Kaninchen ausgL-fuhrt 
worden war, das Tier also die ungefähr gleiche Bäk lerien menge 
erhalten haben mufste, wesentliche Unterschiede gegenüber Ver- 
such I und III. Fanden sich beim Kaninchen die verfütterten 
Bakterien in reichlicher Menge im Lumen des Magen und 
Darmkanals wieder, wav \'eim Meersch\\(M neben ein hriU'utcnd 
geringeres Vorhandensein derselben zu konstatieren, in^ou h rheit 
zeigte das Lumen des Magens dieselben nur in 8|iärlichen Kesten. 
Was die Eintrittsverhältnisse in die Schleimhaut selbst anbetrifft, 
so habe ich im Magen einen Übertritt nicht finden können. Im 
Darm war ein Eintritt in die Schleimhaut wohl erfolgt, doch 
waren nur ganz vereinzelte Bakterien übergetreten, auch diese 
meist noch im Anfangsstadium des Übertritts. Der Schleim- 
hautoberflache eng angelagert, sah man öfters vereinzelte Bakterien, 
ohne aber gleichzeitig einen Eintritt finden zu können, fast ge- 
wami man hierbei den Eindruck, als ob die Bakterien durch einen 
natOrlichen Wall, den die Schleimhautoberfläche sn bilden schien, 
nicht hindurchdringen könnten. Sicherlich waren die Durch- 
tritte* und Eingangaveffaflitnisee in die Schleimliaut nicht mit 
denen beim Kaninchen zu Teigleichen. Wtthrend hier ein deut- 
lich atufenfOrmigee Eintreten beobachtet werden konnte, das 
unbehindert vor eich zu gehen schien, konnte beim Meer- 
echweineben nur Ton einem vereinzelten und mühsamen Ein- 
dringen die Rede sein. Ob hierbei Raseenunterechiede, bzw. 
besondere Schutzvorrichtungen der Schleimhaut mitapiaehen, 
kann suneit nicht entschieden werden. 
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Mit dem Beweis des Eintritts der Bekterien in die Schleim- 
haut ergab sich die weitere Frage, welche Faktoren diesen 
Durchtritt ermöglicht haben konnten, und auf welchem Wege 
derselbe erfolgt sein mochte. ZunBchst hig gewifs der Oedanke 
nahe, an einselne, sufftUig ▼orhandene Läsionss teilen zn 
denken. Diese Annahme war aber aussuschlielsen, da sich 
xeigte, dafe der Übertritt nicht an einzelnen Punkten, sondern 
im Verlaufe der ganzen Lttnge des Ifo^n^Darmkanals erfolgt 
war. Ebensowenig konnte bei der immerhin grofoen Anzahl vw- 
filtterter Keime von einem natürlichen Übeiflaten, von duer 
durch Reizwirkung hervorgebrachten dirdcten JBintrittsmÖg^chkeit 
die Bede setn. Wttre dies wirklich der Fall gewesen, dann hAtten 
vkl zahlrflioher nnd nicht in so ^iseh-vereinnlter Anordnung 
innerhalb der Zellen und Zotten die Bakterien durchtreten mflssen. 
Besteht ferner ein Unterschied zwischen Meerschweinchen und 
Kaninchen in ihrer Aufnahmefähigkeit für Bakterien wirklich zu 
recht, so würden tijerade die beim Meerschweinchen gefundenen 
Verhältnisse letztere Behauptung bestätigen, indem hier trotz 
einer geringen Menge von Bakterien innerhalb des Darmlumens 
doch Bakterien ül)prgetreten waren. Auch wÄre vom technischen 
Standpunkt aus ein Üurchtrittsnachweis einzelner verfülterier 
Keime hei der grolseu L&oge des Magen-Darmkanals unmöglich 
gewesen. 

Viel naher liegt wohl der Gedanke, zu glauben, dafs gemäfs 
der 1-i hauptung v. Behrings die Schleimhaut im jugendlichen 
Alter der natürlichen Schutzstoffe enthehre, um einen Übertritt 
durchwandernder Bakterien verhindern zu können. 

Der Nachweis der verfütterten Keime in imieren Organen 
dürfte femer den Einwurf entkräften, daTs es sich bei diesra 
Lagerungsrerhältnissen innerhalb der Schleimhäute vielleicht um 
eine mechanische Einwirkung beim Einbetten oder beim Schneiden 
handeln könnte. Gegen diese Annahme spricht auch der Um- 
stand, dafs ich sowohl beim Magen wie beim Darmtraktus die 
Bakterien innerhalb der Zotten auch an Stellen gefunden habe, 
wo weder auf der Zottenhöhe noch in der sichtbarsn Peripherie 
des Lumens Bakterienhanfen vorhanden waren. 
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Es bleibt nooh die Ftage offen, an welcher Stelle eigentiich 
der Dmohtriit erfolgt sei. Ob nun, wie Difee nacbgewieaeD, 
die mangelhafte Schleimbildung im jug^dlichen Alter wenigstens 
fOr den Magen, oder ob die Interzellularrftume* nnd Brücken 
€uien Durchtritt begünstigen, oder ob die Zelle selbst aktive 
Funktionen Ubemimmt, entzieht sich der Beobachtung. Gemäis dem 
oben beschriebenen stofenweisen Eintreten mOdite ich aber 
glauben, dafs es sich um eine aktive Tfttigkdt seitens der 
Schleimhaut handele. Bei dieser gewissermafsen sich aneinander 
reihendüii Lagerang der Bakterien ist wohl eine Tätigkeit der 
Zelle selbst, eveot. ein Weitersciileppeii durch dazu befähigte 
Zellen, anzunehmen. 

Mit dem Nachweis, dafs Bakterien durch die noch unge- 
schützte Magendarm wand aufgenommen werden können, darf 
auch mit einer Infektionsuiöglichkeit im jugendlichen Alter ge- 
rechnet werden. Denn ähnlich wie bei den Fütteruagsversuchen, 
bei denen eine gröfsere Menge Bakterien den Magen-Darmtraktus 
überschwemmt, liegen bc Iii lefsüch auch die V^erhäli insse Lkm ' iner 
bakterienbaltigen Ernährung, bei der die stete Suramation il* lu 
augenblicklichen Reichtum an Bakterien der Fütterungsversuche 
ziemhch gleichzusetsben ist. 



Erkl&mng der Abbildimgeii. 

Figur I. Leits: Okul. 1. Ohj. "„ Öl lmmereion. Tubustaage 170 mm. Tech- 
nik: ParafÖneiobettUDg, Ilamatoxylin Karbolfuchain. Daa üiid zeigt 
•ln«n Durehfldinitt dnreh die SebMDtliatttoberflMche des KaniDcbeo- 
magenH Hii^ Tiiberkc Ibazillen sind teil« im freien Lumen, teils bereite 
in den Epithelaellen eelbat gelagert. 

flgur II. I.eitz: Okul I. Obj. "„ Ol Immersion. Ti ibtißlitnjie 170 nmi. Tech- 
nik: I'araftirieitihettuug, Karbolfnrhsin - Methylenblau. Figur II fribt 
einen QuerHchoitt und einen LangH^cbnitt einer DUnndarmzotie vom 
Kenineben wieder. Die Taberlielbanllen sind eowobl im Begriffe dee 
Durchgänge deicb die Sebleimhautoberfllcbe ale eadi innerbelb der 
Zellen. 
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Von 

Dr. A. NilUa 

(Aus dem Hygieniachen Institut der UniverHttnt Berlin. Direktor: Geb. 
Medisiiialrat Prof. Dr. M. Bubner.} 

Am Schhisse eineis kür/lu h in diesem Archiv erschienene?! 
Aufsatzes habe ich auf die engen Beziehungen hingewiesen, die 
zwischen dem Verschwinden von Trypanosomen aus der Blut- 
bahn eines infizierten Tieres und dem gleichzeitigen Auftrete!^ 
einer bisweilen erheblichen Anämie bestehen, mochte die Heilung 
oder Remission eine spontane oder eine durch künstliche Mittel 
herbeigeführte sein. Hierin zeigten auch alle drei mir zu Gebote 
stehenden Trypanosomenarten » Tr. Brucei, Tr. equinum und 
Tr. Lewieii keine prinzipiellen Unterschiede. 

Dirae Erscheinung tritt naturgemäfs um so deutlicher hervor, 
je reichlicher Trypanosomen im Blut vorbanden sind und je 
akuter «e daraus verschwinden; denn so wird es dem Blut- 
regenerationsapparat unmöglich, fflr die gleichzeitig erfolgte Ze^ 
Störung Ton roten BlutkOipercheu auch nur mit minderwertigem 
Material in der nächsten Zeit einen irgendwie erbeblichen Ersatz 
zu schaffen. Dementsprechend liegen die Resultate der Blut- 
kOrpercbenzfthlung in diesen FAllen weit aufserfaalb der Fehle^ 
grenzen; bei meinen Versuchen an kleinen Tieren betrogen die 
Differenzen stets Millionen pro Kubikmillimeter. 
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Von dem zeitlichen Zusammenfall der beiden £«r8cbemungen 
kann man sich am besten in der Weise überzeugen, dafs man 
Mäase, die schon eini^ermafsen reichlich Cadärastiypanosomen 
oder die vgd Martini aus einem Togohengst gewonnene Na> 
ganaparasiten aufweisen, mit schwachen Tiypanrotdosen, etwa 
0,2 — 0,8 der Ipros. Losung pro 15 g Maus, bebandelt Unter 
diesen Bedingungen tritt häufig in 24 Stunden noch keine Heil« 
Wirkung ein, im Gegenteil haben sich die Trypanosomen in dieser 
Zeit manchmal noch ▼ennehrt und ebenso findet man die Zahl 
der roten Blutkörperchen kaum oder doch nur wenig yermindert, 
und eist am Tage darauf Iftfst sich das Verschwinden der Trypa- 
nosomen und das gleichseitige Eänsetsen der oft recht erheb- 
lichen AnAmie mit Sicherheit konstatieren. Dieser Synchronismus 
tritt aber auch bei den spontanen Remissioneu, wie sie im 
Verlauf einer Oad^ras- oder Naganainfektion bei Meerschweinchen 
hftufig an beobachten sind, sowie bei Ratten unmittelbar nach 
der spontanen Heilung von einer Infektion mit Tt, Ijewisü 
deuitich hervor, vorausgesetst, daTs Remission bsw. Heilung 
einigermafsen akut verlaufen. 

Es lag daher nahe, zu prüfen, ob Stoffe, die anerkannter- 
mafsen Hämolyse hervorbringen, auch imstande sind, die Para- 
siten zu beeiDÜusseu. In der Tat ist es mit derartigen Sub- 
stanzen — nach den bisherigen Versuchen besonders mittels 
Toluy lendiamin — gelungen, Trypanosomen selbst bei ziemlich 
weit vorgeschrittenen Erkrankungen teils bis auf vereinzelte 
Exemplare, teils voUstilndig, wenn auch nur zeitweise, zum Ver- 
schwinden zn bringen. Von den Resultaten dieser Versuche 
mag in diesem Aufsatz nur erwähnt werden, dal's auch hier 
manchmal erst am zweiten Tage die Wirkung sich zeigte, und 
dafs iti solchen Fällen die Blutkürperchenz&hluug die gleichen 
Verftnderungen ergab wie sie eben bei der Anwendung von 
Trypanrot geschildert wurden Reichte die Dosis nicht hin. eine 
deutliche Hämolyse zu erzeugen, so war auch eine Verminderoug 
der Flagellaten nicht zu konstatieren. 

All diese Beobachtungen waren geeignet, in mir immer 
meiir die Überseugung au befestigen, dafs Vernichtung der Trypa- 
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nosomen tmd HSmolyse die eng initoinander yerbundenen 
Punktionen einer Sabitanx darstellen. Da die Anhäufung diese? 
Subetans bei Infektionen von Batten mit Tlr. Lewisii zu lang 
dauernder Immunität fflhrt, so halte ich auch in allen Fällen» 
wo es SU einer spontanen Verminderung von Trypanosomen 
unter gleichseitiger BlutkdrperehenseistOrung kommt, die An- 
nahme ffir bereditigt, dafs das «irksame Prinzip von Körper» 
seilen erseugt wird, die in dieser Weise auf die Schädigung re- 
agieren, welche durch Einwirkung der im Blut enthaltenen Para- 
siten entsteht. 

Wenn nun auch die Schädigung, auf die eine chemische 
Reaktion erfolgt, in letater Iduie selbst chemischer Natur sein 
mufs, so dürfen doch wohl mediamsehe Momente, wie das Bin* 
dringen von Trypanosomen in Erjrtbrozyten und ihr Durch- 
schlüpfen durch dieselben, auf die ich in meiner vorigen Arbeit 
uufmerksam machte, als Vorbedingungen in Betraclit gezogen 
werden. Ualiir spräche die Tatsache, diifs das Durchschlüpfen 
durch die Blutkörperchen besonders häufig bei längerem Vor- 
handensein zahlreicher Flagellaten im Blut, aUo uü€ii kurz vor 
den Remissionen beobachtet werden kann. Anderseits mag 
auch allein schon eine Erklärung in dem Sinne ausreichend er- 
scheinen, dafs die Trypruinsomen als tierisclie Zeilen in ihrer 
chemischen Zusammensetzung eine relative Abnlichkeit mit den 
Erythrozyten besitzen und durch ihre Anhäufung deshalb auch 
einp gegen diese gerichtete Reaktion aus!^?en ; denn vorlaufig liegt 
iur mich kein (irnnd vor, die Blutkör|)erchenauflösung nur als 
eine Nebenwirkung eines Zeliimmuukörpers aufzufassen, wie sie 
V. Dungern als solche bei seinen Versuchen über Epithel- 
immunserum festgestellt hat, da doch sonst eine bisher wenigstens 
als rein hämolytisch bekannte Substanz, wie das Toluyleudiamin» 
nicht gleichseitig in solchem Malse die Trypanosomen seratören 
konnte. 

Aul die Tatsache, dafs die Besiehungen swischen Trypa- 
nosomen und roten Blutkörperchen enger sind als suerst scheinen 
mag, deuten aufser den in meinem lotsten Aufsatz angeführten 
Beobachtungen eine Ansahl wesentiicher Obereinstimmungen mit 

ArabiT fflr HytiMM. Bd. UV. 38 
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dem Verlauf einer Blutkrankheit, bei der die endoglobul&re Lage 
des Erregers von vornherein auf nfihere Beziehungen twischen 
ihm und dem Eirythrosyten sehlie&en läbt, nämlich der mensch- 
liehen Malaria und besonders des auf dieser Basis entstandenen 
Schwarzwasserfiebers. 

Ehe ich auf eine Untersuchung derselben eingehe, mOchte 
ich noch auf eine Erfahrung hinweisen, die ich an der Wirkungs- 
weise von verschieden grotsen Dosen solcher Stoffe machen 
konnte, welche Trypanosomeninfektionen günstig bednflussen. 
Der sichtbare Effekt steigt nftmlich nicht gleichmftfsig proportional 
der angewandten Menge des Mittels, sondern mehr sprungweise, 
80 dafs er graphisch als eine terrassenförmig ansteigende Linie, 
deren erster Abschnitt in der Abszisse selbst verläuft, dargestellt 
werden miifste. Bei manchen Stoffen mufs man sogar weit über 
W^Iq derjenigen Menge hinausgehen, die gerade zur vollkommenen 
Beseitigung der Trypanosomen erforderlich ist, um überhaupt 
einen, wenn auch meist gleich reichlichen Erfolg zu erzielen; 
und das ist ja auch natürlich, da man doch wohl annehmen 
mufs, dafs die Widerstandsffihigkeii > in* s grofsen Teils der 
Parasiten ungefähr die gleiche ist. Desiialb ist es auch kaum 
zu verwundern, wenn auch die s[)ontanen Verringerungen der 
Parasitenanzalil. mag es sich um Remission oder Heilung handeln, 
sehr häufig ebenfalls deutlich sprungweise erfolgen; besonders 
tritt dies bei der Infektion von Hatten mit Tr. Lewisii hervor. 
Die Anhäufung von Antikörpern mufs eben erst einen gewissen 
Grad erreicht haben, ehe ihre Wiikung manifest werden kann. 

Wenn ich nun dazu Qbeigehe, die menschliche Malaria zum 
Vergleich mit den bei Trypanosomiasis gewonnenen Resultaten 
heranzuziehen, so ist für die Auswahl dieser Bluterkrankung 
Aufser der endoglobulftren Lage der Parasiten das Vorhandensein 
der grofsen Menge von Literatur mafsgebeiid gewesen, die den 
Mangel entsprechender, eigener Versuche bis zu einem gewissen 
Orade zu ersetzen vermag. 

Ich beginne mit dem Schwarz Wasserfieber, da hier die 
Hftmolyse in den Vordeigrund der Erscheinungen tritt und des* 
halb am genauesten studiert worden ist 
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In der Mehrzahl der Fälle sind es zwei Momente, die bei 
dieser Erkrankung konstatiert werden kOnnen, das Vorhandensein 
▼OD Malaria nud eine dem Anfall kurz voraufgegangene Gbinin« 
gäbe. Dazu ist zu bemerken, dafs für das Chinin auch manche 
anderen Medikamente eintreten köniien wie Pheuacetin, Salipyrin, 
Methylenblau (F. Plehn, A. Plehn, Kleine, Panse), ferner Er- 
kältungen, Überanatiengungen, Verletzungen (A. Plehn), dafs aber 
anch sicbere F&lle beobachtet worden sind, wo anfser der Malaria 
keine weiteren Anhaltspunkte gefunden werden konnten (A. Plehn» 
Daniels, Moffat); > . . . . und selbst ohne nachweisbare beeondere 
Veranlassung tritt der BlutzerCall suweilen im Verlauf eines 
Malariafiebers eine (A. Plehn). 

Dagegen dürfte heutzutage die auf vielen Erfahrungen be- 
ruhende Ansicht kaum mehr emstlichen Zweifeln beg^nen, dafs 
Schwanwasserfieber nur bei Malariakranken vorkommt; daran 
kann auch der ganz vereinzelt dastehende, von KrOnig ver- 
öffentlichte Fall einer Sepsis nichts ändern, bei dem auf 1 g 
Phenacetin Ikterus, H&moglobinnrie und Temperatursteigerung 
eingetreten war. Anderseits verursacht Chinin alldn auch in 
hohen Dosen niemals Hämoglobinurie. 

R. Koch hat zuerst festgestellt, dals Schwarzwasser nicht 
nur bei Tropica, sondern auch bei Tertiana beobachtet werden 
kann; Otto fdhrt aulserdem einen Fall an, bei dem Quartana- 
parasiten als Malariaerreger diagnostiziert worden waren. 

Da das Schwarzwasser mir in bestimmten Bezirken heimisch 
ibt, so hat Koch lenier (ias Kiiiuü als disponierendes Moment 
beschuldigt, doch kann auch diese Theorie keine absolute all- 
gemeine Gültigkeit beanspruchen, da, wie der Ottosche Fall 
beweist, die Disposition bisweilen auch in unsern Breiten er- 
worl)en wird. 

Die Beschränkung des Schuar/,wa8serfiebers auf besiiniuite 

Bezirke, die allerdingf^ in Afrika nach F. Plelms Angaben 

deutlich an Unifang i^ewinnen. sucht dieser Autor mit der 

eventuellen Veibreiuing l>estiinuiter Arten <ler Malarianiücken zu 

erklären. Stephens uinnnl eine höhere Virulenz der Farasiten 

und eine Änderung der Konstitution der in öchwarzwassergegenden 

2a* 
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lebenden Eoropfter an. A. Plebn glaubt, >dara die Scbwarz- 
wasserdisposition auf einer zeitweisen funktionellen Erschöpfung 
der hlutbereitenden Organe beruht, und dafs diese Erschöpfung 
infolge der übermärsig gesteigerten Regenerationstätigkeit ein* 
tritt, welche notwendig wird, um die durdi latente und manifeste 
Malaria fortgesetzt geschaffenen Verlaste zu decken. c F. Plehn 
ftthrt die Disposition anf die gelegentliche Bildung eines Blat- 
giftes dnreh die Malariaparaaiten surück, welches die Blai> 
kOrperohen anCBcrordentlich geneigt anm ZerCall mache. 

Dafür, dals die Menge der Parasiten nicht in Betracht 
kommt, sind besonders swei von Koch beobachtete Ftlle be- 
weisend, die tödlich Terliefen, aber, obgleich in dem einen 80, 
m dem andein gar B0% der Erythrosyten infiziert waren, keine 
Spur von Hftmoglobinurie zeigten; im Qegensats dasn berichtet 
Koch Uber Schwarz wasseiflUe, die vor Beginn der Hftmoglobi- 
nurie nur gua spärlidie Parasiten aufwiesen. 

Nun ist bisher allen, die Scbwarzwasserkranke zu beobachten 
Gelegenheit hatten, au^efallen, dab bei der grofiaen Mehrzahl 
der Patienten mit dem Anfall die Parasiten versdiwinden. Der 
Zeitpunkt des Verschwindens hftngt von der Schnelligkeit und 
Ausdehnung des Blntzerfalles ab (A. Plehn); dieses selbst erfolgt 
zweifellos rascher als bei einer unter Chininbehandlung normal 
verlaufenden Malaria (Panse). Aufserdem deutet das relativ 
häufigere und längere Ausbleiben von Re/.idiven, auch wenn 
kein Chinin weiter gegeben wurde, darauf hin, dafs die Chinin- 
wirkung nicht unmittelbar mit dem Verschwinden der Parasiten 
iu Zusannnenhang stehen kann. 

W'olUc man nun annehnien, dafs d\o mit Parasiten besetzten 
Erythrozyten zuerst und mit diesen die F^arasiten bei der HJiroolysö 
zerstört werden, so mülbteu nach dem Anfall die rarasiteu jedes- 
mal vermifst werden. 

Eine verhftltnismäfsig euiladie Erklärung tiudet diese Er- 
scheinung erst, wenn man die Resultate, welche die Reob- 
achtunfüjen am try|)anosomenk ranken Tieren ergeben haben, 
heranzieht und auch hier annimmt, dafs während jeden Malaria* 
anfalls mikrobizide Stoffe als Reaktion auf die Anwesenheit 
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l»w. Vermelitaiig der Parasiteii von Zellen geschaffen und auf- 
gespeichert werden, und dafs auch hier mit der mikrobiziden 
Eigenschaft dieser Stoffe eine hämolytische eng verbunden 
ist. Diese letztere tritt bei Schwarzwasserfieber in den \'ordergruiid 
und zeigt an, daf;^, wenn dieses spontan eingetreten ist, die 
Konzentration der Antikörper einen Grad erreicht hat, bei dem 
gleichzeitig mit der Parasitenvernichtung eine ausgedehnte 
Hämolyse erfolget) mufs, also genau so, wie es die Beobachtungen 
an trj'pnnosonienkranken Tieren ergeben haben. 

In allen den Fällen, wo kurz nach Verftbreichung von 
Chinin oder fthnlichen Medikanientüu Schwarzwusser entstanden 
ist und mit ihm die Mulariaparasiteu ganz oder fast ganz ver- 
schwumien sind, ist anzunehmen, dafs dieser Konzentrationsgrad 
dei- reaktiven Stoffe, spontan wenigstens, bisher nicht erreicht 
wurde, sondern dafs erst durch das Hinzutreten der in der 
gleichen Richtung sich erstreckenden Chininwirkung die Be- 
dingungen für das Entstehen der Hämoglobinurie erfüllt wurden. 
Damit soll natürlich nicht gesagt sein, dafs auch ohne das 
Chinin, nur später, die Hämolyse mit derselben Heftigkeit 
hätte eintreten müssen. 

Wesentlich Rcltner sind die Fälle, bei denen mit dem Schwarz- 
wasseranfall keine deutliche Verminderung der Parasiten Hand 
in Hand geht Cber diese Ausnahmefälle auf sichere Beobach- 
tungen gestütste Erklärungen aufzufinden, ist mir bisher nicht 
möglich gewesen. Doch scheint es, als ob in einem Teil die 
besonders hochgradige Schwäche des Organismus eine normale 
Anhäufung von Immunkörpern während der MalariaanfäUe hat 
▼ermissen lassen, da unter diesen Bedingungen ebenso wie die 
andern Funktionen des KOrpers auch die Fähigkeit gelitten haben 
mufs, in ausreichendem Mafee Schutsstoffe g^gen Kranheits- 
erreger zu produzieren; anderseits zeigen Fälle wie der von 
Schlayer veröffentlichte, dafs unter Umständen gleich nach 
dem ersten Malariaanfall Schwarzwasserfieber einsetzen kann, 
also zu einer Zeit, in der man die Aufspeicherung antiparasitärer 
Stoffe in irgendwie erheblicher Menge noch nicht zu vermuten 
berechtigt ist (vorhergehender, längerer, das Fieber vollkommen 
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hintanbaltoiider Gbioingebraucht nach AusseUen entea Fieber in 
der Heimatt anf 0»75 PhenaxetiD H&moglobmurie). 

Bei der einfachen Malaria treten Hftmolyse und Parasiten' 
Vernichtung nicht in dem Mabe hervor wie beim Schwanwaseer 
fieber; doeh wiuen wir, dafs mit jedem Anfall, dessen Beginn 
bekanntlich mit der Schi zogo nie zeitlich zusammenfftllt, eine mehr 
oder minder weitgehende Zerstörung von roten Blutkörpereben 
verbunden ist, und ferner, dafs dieselbe nicht von der Menge 
der vorhundeneti Parasiten abhängt, sondern eventuell bedeutende 
Dimensionen arniehmen kann, ohne dafs die Zahl der Parasiten 
eine grofse sein braucht, und urngekehrt. 

Nnn ist allerdings mit deui Fieberanfall ein Verschwinden 
der Parasiten meistens nicht verknüpft, und doch [müssen wir 
annehmen, dafs ein crofser Teil derselben während der Hämolyse 
zugrunde geht, da sonst nach der Sdiizogonie stets eine ganz 
gewaltige Vermehrung der Parasiten erwartet werden müfste. 
Wo eine stärkere Vermehrung der Parasiten angetroffen wird, 
wie z. B. bei den beiden oben erwälniten Koch sehen Fällen, 
ist dies nacli meiner Ansicht in derselben Weise durch einen 
abnorm schwachen Organismus zu erklären, wie es eben im 
Anschlufs an die Besprechung des Schwarzwaaserfiebers ge> 
schehen ist. 

Ich nehme also auch beim einfachen Malariaanfall die Bildung 
eines zugleich antiparasitär und hämolytisch wirkenden Körpers 
innerhalb von Zelhni an, dessen Anhäufung während weiterer 
Fieberanfälle allmählich zu einer immer melir ausgesprochenen 
Immunität den Parasiten gegenüber itihren mufo. 

Unter Berücksichtigung dieser Anschauung erscheint mir 
deshalb der Malariaanfall von dem Schwarzwasseranfall nur 
graduell verschieden, mag dieser spontan oder auf eiue Chinin- 
gabe hin eingetreten sein, sofern nur eine deutliche Verminderung 
der Parasitenzahl zu konstatieren ist; denn der mäfsigen Para- 
sitenzersldrung und gleichzeitigen mäfsigen Hämolyse dee ersteren 
entspricht hier die Kombination der gleichen nur weiteigehenden 
Reaktionen. Ee liegt daher für mich nahe, die Disposition fOr 
Schwarzwasser mit einer höheren Virulenz der Parasiten inVer* 
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bindung su bringen, wie es auch Stephens getan bat; mit 
diesem wesentlichen Punkte würden sich auch leicht die 
Hypothesen vom Einflufs des Klimas (Koch) und der Übertragung 
durch bestimmte Mfiokenarten (F. Plehn), sowie die Änderung 
der Konstitution der in Schwarswasserbesirken lebenden Eoropfter 
(Stephens) in einen kausalen Zusammenhang bringen lassen. 

Was die Hftmoljse anbetrifft, so ist auch Pause auf Grund 
seiner Beobachtungen an 85 Schwarswasserkranken über das 
Verhältnis vom Schwarswasser xur Malariainlektion zum gleichen 
Resultat gelangt: »Sobald feststeht« dafe Erythrocytolyse mit 
konsekutiver HAmoglobinftmie sum Wesen der Malariainfektion 
gehOrti wftre demnach die Folgerung mOglich« dafs Schwärs- 
Wasserfieber nichts anderes zu sein braucht, als ein auf Grund 
höherer Tntensit&t der Infektion erreichter höherer Grad jener 
Erythrocytolyse. Dann würden wir dem Chinin und anderen 
Medikamenten, deren sweifellosen Einflufs keine Überlegung je 
mehr aufser acht lassen darf, nur noch die Fähigkeit zuschreiben 
dürfeu, Steigerungen der »Malariahämocytolyse« zu unterstützen, 
zu begünstigen, nicht aber die Fähigkeit, eine llämocyiolyse bei 
Malana überhaupt erst » hervorzurufen c, zu »veranlassen« oder 
»auszulösen c.t 

Es erübrigt nocli auf die Ueobaclitiiiigen einzugehen, die sich 
mit der Diagnose der Disposition für Schwarxwasserfieher 
beschäftigen. Koch hat als iSyniptome dafür das Ansteigen 
der Tem{)eratur in den näelisten Siunrlen nach finer Chiningabe 
auf 38'^' und darüber, auffallendes Dunklervverden des Urins und 
eine am nticiisten Morgen sich zeigende ikterische Verfarltung 
der Haut angegeben. Rüge konstatierte in einem Fall auf 
0,3 Chinin subkutan eine bedeutende Verraehruug der poly- 
chromatischen Erythrozyten und einige Tage später auf dieselbe 
Dosis einen Schwarzwasseranfall; er hielt es deshalb für be- 
rechtigt darauf hinzuweisen, dafs vielleicht durch derartige Blut- 
befunde eine drohende Hämoglobinurie erkannt werden könnte. 
Da die Polychromasie ebenso wie der Koch sehe Symptomen- 
komplez stets ein Ausdruck dafür ist, dafs nicht unbetrftchtUche 
Mengen von roten Blutkörperchen sugrunde gegangen sein 
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mfluen» da ferner eine Zählung der polychromatischeu Erythro* 
syten nach meinen Erfahrungen am Blut mit Trypanosomen 
mfisierler Tiere insofern auf Schwierigkeiten stOfst, als die FArbong 
nicht immer gleichmttfsig deutlich ausfftll^ und bei einer gewissen 
Menge von Blutscheiben nicht sicher entschieden werden kann, 
ob sie EU den orthochromatischen oder tn den polychromatiscben 
zu rechnen sind, so möchte ich eine Modifirierung des Rüge sehen 
Vorschlags durch die einwandsfreiere BlutkOrperchenzfthlung 
vor und nach der Chiningabe empfehlen. Vielleicbt gelingt es so, 
in der Praxis einen ungeWiren Grenzwert der Differenzen 
festzustellen, der die drohende Schwarzwasseigefahr anzeigt und 
damit die weitere Verabreichung von Chinin, wenigstens in der- 
selben Dosis, yerbietet 

Es liegt nahe, nachdem sich in dem Verhalten der Parasiten 
zur BlutkOrpert'henzerstOrung eine ^jiuiz pieUe Obereinstimmnng 
zwischen Trypanosomiasis und Malaria ergeben hat, den Vergleich 
auch auf die Piroplasmosen, die ja durch die hftufig bei ihnen 
auftretende Hämoglobinurie charakterisiert sind, auszudehnen. 

Auch bei den Piroplasmosen, z. B. der Hämoglobinurie der 
Rinder, verschwinden mit den I^lutharnen meist ziemlich akut 
die J^•lra^sitt1u voUsUindig oder bis aui" vereiiizeitü Exemplare; 
nur bedarf es dazu einer weit reichlicheren Ansammlung von 
Parasiten als bei der menscliliclien Malaria. Der Verlaui dvi 
Pirophujiuose steht daher bis uuf die bei Trypanosomeninfekt Ionen 
bisher nicht beobaehteti- Hnmoglobinurie diesen näher als dem 
bcliwarzwasser Malariakranker. Häutig' tritt noch nach dem 
Verschwinden der Piropiasuien dadurch, dafs die Märnolyse wach 
weiter tortschreitet, der Tod ein. Diese hier .'-|)ontane Krscheinuii^ 
eriimert lebhaft an Bcoliaclitun^en. die ich bisweih'n an cad^ras- 
oder naganakranken Mäusen, die mit Tryjianrüt behandelt waren, 
machen konnte; die Tiere gingen noch nach der vollkommenen 
Heilung von der Infektion an der weiter zunehmenden Anitmie 
ein. Derartige Befunde beweisen aber meines Krachtens, dafs 
mu h bei den Piroplasmosen die Krvthrozytolyse im wesentlichen 
nicht durch eine unmittelbare Einwirkung der Parasiten auf die 
Blutkörperchen hervorgerufen wird, sondern dafs dieser Prosefs 
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hier in der gleidien Weise einen indirekten Verlauf nimmt und 
ebenso mit der Bildung ron mikrobi«den Stoffen eng verknüpft 
ist wie bei der Trypanosomiasis und der menschlichen Malaria biw. 
dem Scbwarswasserfieber bei menschlicher Malaria. 
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daiclilässigkeit des lütesUualUaktas. 

Yon 

Prot M. Fioker. 

(Am dem HygieniBchen Institut üor Universität Berlin. IHrektor: Geh. 
Medizinalrat Prof. Dr. M. Bubner.) 

Wenn man berfleksichtigt^ mit wieviel Unbekannten wir bei 
experimenteUen Untersuchungen über die Entetehungsweise in- 
testinaler Infektionen zu reebnen haben, so kann es nicht wunder^ 
nehmen, dafs unsere Kenntnisse Aber diese Frage heute noch 
nicht weiter gediehen sind. Solange s. B. die Rolle der Darm- 
sifle oder der im Darme heimischen Mikroorganismen gegenüber 
infektiösen Keimen nicht eingehender untersucht ist oder solange 
wir über die Viruleuzabschwächuug und 'Verstfirkung, wie sie 
uutcT natürlichen N'erhältnissen erfolgt, nicht besser unterrichtet 
sind oder solange wir den BegritT der Disposition, der so Ver- 
schiedenartiges Äusammenfafst und so oft herhalten niufs, um 
Unbekanntes zn verbergen, mit .spezieller RücksicliUialune auf 
die Infektion vom Darme aus nicht zergliedern und schärfer 
prä/Jsieren , wird es schwer fallen , üosetze von allgemeinerer 
Gültigkeit anfziistelleu. 

Um eine (Jrundlage für Mntersueliungen in der in Rede 
stehenden Richtung zu gewiimen, habe icij, wie früher mitge(*'i1t (M. 
bei Innehaltung einer bcstinnnten Methodik das Verhallen des 
normalen Darms von Tieren gegenüber einverleibten Saprophyten 
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und den uormalen Dannkeimen geprüft. Da mir so bei einheit- 
licher VenuchaanordnuDg die VerhAltmsse bei beBtimmteD Tier- 
gattungeo bekannt waien, legte ich mir, nm ^nen Schritt weiter 
m kommen, die Frage vor, ob an diesem normalen Verhalten 
etwas geändert wird, wenn soldie Einflüsse, wie sie bei der Eiit> 
Wicklung von Dafminfektionen in Betracht xa kommen scheinen, 
auf die Versuchstiere einwirken würden: nach Variation dieser 
Bedingungen konnte sich bei Prüfung des Blutes und der Organe 
eines Versuchstieres auf verfütterte, leicht wieder erkennbare 
Saprophyten oder auf Darmbakterien vielleicht beobachten 
lassen, ob lediglich den geprüften Faktoren eine Bedeutung für 
den Übertritt von Bakterien aus dem Darm beisumessen sei. Bei 
solchen Versuchen würde der Vorteil gegeben sein, dal^ ans der 
Gleichung sunächst die komplizierende Frage der Infektion bsw. 
Vimlens ausgeschaltet ist. 

Bs erschien in dieser Beziehung der Einflafs des Hangers 
der Untersuchung wert. 

I. Versuche. 

Die Versuche erstreckten sich auf Kaninchen, Hunde, Katsen, 
Mause und Ratten. Nur den Hunden wurde Wasser verabreicht, 
die übrigen Tiere wurden unter kompletter Abstinena gehalten. 
Für Reinhaltung der Kftfige wurde Sorge getragen, erfahrungs- 
gemafs wird z.B. bei Feuchtsitsen der Hunger sehr schlecht er* 
tragen. — Die Versuchsanordnung war im übrigen dieselbe, wie 
sie in dieser Zeitschrift Bd. 52, 8. 180 £F. geschildert wurde. 

Bei Versuch 1 — 4 wurden nur diejenigen Kuliurröhrchen naher unter* 
ineht, bei deDeo ein Koltarwaebstam »n der Ob«rflidie in roter Farbe er- 
folgte. Dm Aufbewahren dw Höhrchen geschah bei 27**. Diejenigen Glaser, 
bei ilenpti nacli I t Tagen anscheinend kein Warl)?3tnm oder eine fjirMose 
VeKetaiion sufirat, wurden vernachlässigt Bei den übrigt'ii Versuchen wurden 
alle getrübten Robreben und Kolben antersucht, die gefundene 8tftbeheii«r^ 
fofem sie nidik der Heabasillengmppe angeberte, wnrde weiter identifliiert. 
Die klar gebliebenen Kulturglaser oder diejetii^'en, die Kokken, Swdnen oder 
Hefen enthielten, blieben aufBer weiterer l>uachtung. Verfluche an Honden, 
bei denen Askariden gtifuiniüu wurden, »itid nicht initaufgefQbrt. 

1. Kaninchen gelb, 22H0 g, Imngert 6 Tage. Darnach VerfUlterong von 
Botem Kieler (Agarbelac ainar Schale von 16 om Dorchmeaaer, 20 Stondeo 
bei 97* gewaehaen) mit Rftben. Nach 8"/« Standen atoangnliarL BoterKialar 
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vorhanden in 2 LeberrOhrchen, 1 BlutröhrchMi» imDflnndam Ms muiik COcom 
»rtchlich, im Dickdarm flchr vereinzelt 

2. Kanincheu grau, 22.^ g, hungert 4 Tage. Daroacb YerfüUerung von 
Rotem Kieler (Agarbelag einer Schale von 1$ cm Durchmeatier, 16 Stunden 

mit Kohlnbi. Nieh 4 Standea slFangidiwi Botor Kieler nediweialMur 
in 1 Leber , 1 Mlla- and 1 BlatmhrebeD, ebenao in der ganien Liagtt das 
Darmk»nal8. 

8. Kaninchen gnu, 1960 g, hungert 3 Tage, erb&lt vom Koten Kieler 
1 AgtrpUttenbelag (16 cm DaretunMoer, 16 Stnndvn 97*) mit K<dilrftbl. Nach 
4Vt Standen atmogalieirt. Roter Kidor naehweiebtr in 1 Lebar-, 1 Mlls- und 

1 MeflenterialdrOsenrOhrchen, ebenso in der ganzen Lftnge dee Darmkanala. 

4. Kanineben grau, 1980 g, hungert 2 Tage, erhält 1 Agarplattenbelag 
Roten Kieler iwiechen Kohlrabi wie Tier 3. Nach iV^ Stunden stranguliert. 
Roter Kieler im ganaen Darmtraktos nacfaweiabar, Bonst nirguida. 

ft. Kanineben weife, 2190 g, hnngert 7 Tage, «ibllt mit Banftelratidn 
1 Platt« Roten Kielei (9 cm Durchmesser, 1 Tag, 27»). Nadi 4 Stunden 

atranpuüprt. I Kultiirkolben mit 250 ccm Bouillon, LeV)er: von 4 Kolben 
eulbalt 1 Koten Kieler, aufnerdem Proteus, h) Niere: 1 Kolben, enthalt Roten 
Kieler, c) Herzblut: 2 Kolben steril, 1 enthalt Koten Kieler. Ii. Kuitur- 
fföhrehMi. a) Leber: yon ca. 60 Rdbrebeo enthalten 19 Boten Kieler, 1 flno- 
reecens liquefaciens, 15 Bnct. coli, 6 Proteus, b) von 12 Nierenröhrchen ent- 
hnltcn 2 Roten Kieler, o) MesenterialdrOsen : von 11 ROhrchen enthalten 8 
Bact. coU, 1 Koteu Kieler, d) Blut: 14 steril. 

6. Knnincheu grau, 2510 g, hungert G Tage, erhiUt 1 Agarplatte (8,9 cm 
DvrehmeMer, 1 Tkg, 27«) Roten Kieler mit Rüben. Nadi 8*/« 8tand«n stran- 
guliert. 1. Kolben, a) T.eber : 4 Kolben bescbidcl^ davon entiialten 2 Raot 
coli, 1 Roten Kieler, 1 Bteril, b) Herzblut; 1 Kolben steril, II. Röbrcben. 
&) Leber: von 43 Köbrchen enthalt 1 Bact. coli, b) Blut: von 29 Rfibrchen 
enthält 1 Roten Kieler, c) Nieren: alle II BObrchen staril, d) Mils: von 
9 RAhrehen enthilt 1 Boten Kieler, c) IfesenterialdrOsen: von 14 ROhrchen 
«nthalten 2 Bact. coli. 

7. Kaninehen gelb, 2G10 u', hungert 6 Tage. Strannruliert ohne vorberifro 
Fütterung 1. Kolben. Leber: von 3 Kolben verbleil>en 2 Rteril, 1 enthält 
B. coli. 11. Kohrchen, a) Leber: von 25 Köbrchen enthall«u 3 B. coli, 
b) Blat: 96 ROhrehan geimpft, slmtlich steril, e) MeaenteiialdrflsaB: 14 ROhr- 
chen geimpft, 1 enthalt B. coli, d) Mlla: alle 9 RAhrdien steril, e) Niersn: 
alle lf> U')bri"bon steril. 

S Kaninchen weif», 2!S9U g, hungert 8 Tage, darnacli stranguliert ohne 
vorherige i'ülterung. I. Kolben. Leber: 8 Kolben. Davon enthalt Nr. 1 
Proteofl, Nr. 9 ß. coli und Proteus, Nr. 8 steril. II. ROhrchen. a) Leber: 
von 48 Kohrchen enthalten 6 B.eoU, b) Blut: 16 ROhrchen, davon enthalten 
y rrott»tis, c) Mesenti-rialtlrüsen ; von 7 Rt'Jhrchen en»bfl!t 1 B. COll, d) HUs: 
alle 8 Kohreben steril, e) Nier»'n : alle 13 Köbrchen steril. 

9. Hund, Fox, 8,5 kg, erhalt nach 8 Tage langem Hungern 0,5 kg ge- 
viegtea Pferdefleisch, vermischt mit 8 Agarplntten (9 cm Dnrchmeasor, 1 Ttg 
97*) Roten Kieler. Nach 8 Standen mit Nikotin vergiftet. Starke Sebnnn* 
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biMang am Maul nnd wiederholte tiefe Inspirationen vor dem exitna. Re- 
BoliAt: Alle LungenrOhrchen enthalten Roten Kieler, ebenso der Darm bis 
um Glietim. In dem Organen, im Blot and in llMenterialdrIlMn: 0 Boter 
Kieler. 

10. Hund gelb, >Fucb8<, 13,5 kg, hnngert 12 Tage. Gewichtaabnahnw 
1,73 kg. Krhält mit 0,5 kg Hackfleinrh ^ AKan)latton Roten Ki> Itr cm 
Durchmeraer, 1 Tag 27"). Nach iJ'/, Siuaden entblutet von rechter KaroÜB 
«M. Reealtat: a) Leber: beacbickt 62 Bobreben, davon enthalt 1 B. coli, 
1 Proteus, b) filat: SlBöbreben, eile steril, e)Mns: llBAhraben, alle eteril, 
d) Nieral: 19 Rohreben, alle steril, e) Mesenterialdrüsen: 14, davon io 9 
B. coli. — In keinem Röhrehen Roter Kieler. Im DQnndarm reichliche Menpen, 
im Cöcurn und weiter nach abwärtn etwa 4 — 5 */o Kolonien von Rotem Kieler. 

11. Teckel, 6,1 kg, braan, hungert 13 Tage. Erhalt 0,5 kg PferdefietBcb 
mit 9 Platten (9 ctn Dardmieiaar, 1 Tag 27 <0 Roten Kieler. Nach 4 Stunden 
Ton rechter Karotia aaa entblutet Beeallat: a) Leber: twacbickt 76 Böbr- 
cben, davon enthalten 3 B. coli, 4 Proteus, b) Milz: ß Böbrdken, alle steril, 
pl Nieren: 12 KObrchen, davon 1 B.coli, d) MeseoterialdrüRen : 11 Rölirohen, 
davon 2 B. coli, e) Blut: 23 BObrchen, alle steril. — In keinem KObrchen 
Boler Kieler naehwaiabar. Der DOnndMna enthalt maaacnbafl Boten Kietar. 
Vom Oöcom nach abwirta nur noch 5—10*/» neben den üblichen Dann- 
bakterien. 

12 Terrier, 9,2 kj?, hungert 16 Tage. Erhalt mit 0,5 kg Pferdeflei»ch 
3 Platten Roten Kieler (Agar, 9 cm Durchmesser, 1 Ti^ 27 Nach 4*/^ Stunden 
entblntetk Bemhat: a) Leber: IwadkiclEt 70 Bohreben. davon enthalten Roten 
Bäelfr 8 BObrchen, B.coli 6, Proteus 1, b) Mila: 6 Bobrehen, sämtlich steril, 

c) Nieren: 8 Rnhrehon, davon 1 Plroteus, J) MesenterialdrCSsen : 10, davon 1 
Roten Kieler, 2 ß. coli, 1 Proteus, e) Blut: 34 Röhrchen, davon 1 Roten 
Kieler. Im Dünndarm reichlich Roier Kieler, im COcum und weiter abwärts 
ca. 5 */• Kolonien von Botem Kieler nnter Dannbaktotien. 

18. Spiu, 7,3 kg, hungert 17 Taffe. Brhilt mit 0,5 kg Pferdefleisch 
8 PlaAten Boten Kieler wie 12. Naeh 4>/t Standen entbintet. Beanltat: 

a) Leber: beschickt ca. 60 Röhrchen, davon enthalten 4 Roten Kieler, 2 B. 
coli, b) Milz 6 Rohrchen, alle steril, c) Nieren: 7 Rohrchen, alle steril, 

d) Mesenterialdrüsen: 13 ROhrcben, davon 2 Koten Kieler, 1 B. coli, 1 Pro- 
tons, e) Blut: 87 Robrehen, sAmtlich steril. In der ganten L&nge des Darm- 
kanala Boter Kieler, vom OOcom abwirts ca. 6—10*/« neben Darmbakterien. 

14. Katae, grao-weils, 2800 g, hnngert 87« Tkge. Erhält darnach mit 

7, Pfnnd Hnckfleisch 2 Petrischalen (8,9 cm Durehmesser, 18 Stunden 27«) 
Rotr-n Kifler. Nach 3 Standen entblutet von rechter Karotis aus. Resultat: 
Koter Kieler in 2 ROhrcben von Leber, ebenfalls in 2 KObrchen von Mesen- 
terialdrflaen. B. coli in einem ROhrcben von MesenterialdrOaen. 

15. Katae, sdiwart, 2400 g, hungert 6 Tage. Ohne VOTfaerige Ftttternng 
von rechter Karotis ans entbintet. Beenltat: a) Leber: geimpft 66 Rlltavdien, 

davon weisen ?> B. coli, 1 Proteus auf, b) Mesen teriiildrOaein: 12 BOhrdien, 
davon in 1 B. coli, c) Blut: 39 Kohreben, alle steril. 
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16. Katze, prau, 2160 g, hungert 6'', Tag Ohne vorherige Fötteruag 
entblutet. Reaultat; a) Leber: 61 Röbrchen, davon in 8 B. coli, in 2 B coli 
-j- Proteus, b) MeHeDterialdrüseu : 6 Röhrchen, davon in 3 B. coli, inl B. coli 
-|- Frotom, e) Mlb; 6 Böbrehen, daTon in 1 B.coU, d) Nienn: 6 BOltrehMi, 
«11« «torllt 6) Blut: 8i BAfarefaftn, d«voii ta B B. eoll, in 9 B. ooU + Piroto«»> 

17. Mau« 1, hungert 3 Tage, darnach »trangaliert. B. coli ist enthalten 
in 21 Röbrchen von lieber, in 4 von Milz, in 1 von Herzblut. Steril und 
19 Röhrchen tod Leber, alle 6 von Nieren, 1 von Milz. 

18. Mai» himgarb SO Btandsii. 8 Böhtditii von L»b«r »iiflttltoB 
B. eoU| 1 Protoas. Die Qbrigen 18 BShrehea von Leber, 7 von Blnti 6 von 
Niere, B von Milz, 4 Ton Lunge sind steril. 

19. Maus 3, hungert 16 Stunden, darnach stranguliert. Beschickt werden 
16 Röhrchen mit Leber, 9 mit Nieren, 3 mit Mils, 3 mit Bla^ 4 mit Longe. 
Stmtlicbe BAhrchen steril. 

50. Mens 4, bnngert 80 Standen. Daniaeb VeifQtteraog von 8 Oeen 
Roten Kielers (SO Stunden alte Agarknitur, 27**), vermischt mit Semmel. Nach 
3*/, Stunden stranguliert. Roter Kieler in 2 T/ehor- un-1 1 Blutröhrchen. 
B. coli in 3 Keherröhrchen. Steril f«ind 8 Röbrchen von Leber, 4 von Blat, 
4 von Nieren, 2 von Milz, 3 von Lunge. 

51. Balte I, weife, 240 g, hungert 6'/, Tage, darnach etmifaliert B.ea]i 
enthalten 14 BOhreben von Leber, 6 von Nieren, 4 von M eea n torieldrtleen. 
Steril sind 7 von RInt, 15 von I.eber, 3 von Meßonterialdrileen, 9 von Lnnge, 
4 von BroQchialdriiHcn, x von Nieren, 5 von Alilz. 

22. Ratte 2, weifs, 265 g, hungert 5 Ta^, darnach stranguliert. B. coli 
eottiaiten 2 Böbrdien von Leber, 1 von MeeenlerialdrOsen, 1 von Blnt Steril 
•ind 26 Bohrchen von Leber, 6 von Nieren, 4 von Mite, 4 von Meeentorial* 
drflsen, 8 von Blut, 4 von Lunge. 

?3 Ratte wpifs, 255 g, hungert 'i Tage, darnach stranguliert, (^pimr.ft 
werden 24 Röbrchen von Leber, 9 von Blut, 8 von Nieren, 5 von Milz, 4 von 
Mesenterialdrflsen, 8 von Longe. In keinem RObrohen sind Dermkeime nach« 
so weisen. 

II. 

Der Einüufs des llunj^ors trat mir /Aim engten Male deutlich 
zutage, nh ich in frühoroii Versuchen jungen Kaninchen nicht 
sofort nach der Herausnahme aus dem Nest die Keimiiufschwetu- 
mung verabreichte, sondern die Tiere erst einige Zeit von der 
Mutter absetzte, um nach dieser Hungerperiode eine vollständigere 
Aufnahme der im Saugfläschchen dargebotenen Kulturdosis zu 
eneichen. Hai der kulturellen Untersuchung dea Blutes und der 
Organe der Hungortiere war stets in einer gröfseren Anzahl von 
Kölircheu der verfütterte Keim nachzuweisen wie bei den Kon- 
troUtieren. Indessen sind die Resultate dieser Versuche, die ja 
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dieser Fiagestellong gar nicht dienen aoUten, vielleicht im Za- 
eammenhange mit den anderon, hier mittuteileDden Terwertbar, 
für eine exakte Elarlegung sind aie nicht anflieichead; es hätte 
dasQ einer quantitativ genauen Zerlegong dee Organismus and 
einer Verteilung auf entsprechende Nfthrbodenmengen zum 6e* 
Winnen vetgleiehbarer Ergebnisse bedurft. Bei der an und für 
sich so hohen Empfindlichkeit dee Magendaimtraktus jugendlicher 
Kaninchen ersduen es mir vielmehr richtiger, erwachsene 
Eanindien hungern lu lassen, um sie sodann mit Rotem Kieler 
SU fattem und darnach Blut und Oi^gane kulturell sn untersuchen. 

Wie aus den Versacben hervorgeht, konnten bei sämt- 
lichen erwachsenen Kaninchen, die 3 — 7 Tage ge- 
hungert hatten und dann mit dem Futter Roten 
Kieler erhielten, die verfütterten K ei m e in Organen 
oder ini 1> 1 u t nachgewiesen werden. Da bei nicht hun- 
gernden Kaninchen unter Innfihaltung der im übrigen gleichen 
Versuchsanordnung nur in 0.")% der Falle ein Übertritt ver- 
füttei'ter Mikroorganismen beobachtet .vuitjen war{^), so kommt 
hier schon zum Ausdruck, dafs die Schutzvorrichtungen gegen- 
über dem Eindringen von [)er os aufgenomiuenen Keimen bei 
Naiirungsentziehunp in ihrer Funktion beeinträchtigt werden. 

Bei diesen i'ulüTungsversuchen am hungernden Kaninchen 
fiel mir bald auf, dafs gegenüber d(Mi Befunden bei normalen 
Kaninchen bei weitem mehr von den jenigen Röhrchen, in denen 
nicht Roter Kielerangegangen war, fremde Keime enthielten ; die 
nähere Untersuchung ergab, dafs es sich hierbei vor allem um 
Bact. coli, B. lactis aörogenes, Proteus und Bazillen 
aus der Subtilis- Gruppe handelte. £s erschien mir daher für 
weitere Versuche am Kaninchen nicht nur überflüssig, eine 
Keimverfütterung vorzunehmen, sondern auch rätlich, die Keim* 
zufuhr wegzulassen und vielmehr die Organe des Ilungertieres 
auf Darmkeime zu untersuchen. Gegen die Versuche mit 
Keimverfütterung kann ja der Einwand erhoben werden, dafs 
man damit, selbst wenn man Sapropbyteu wählt, doch auch die 
8toffwechselprodukte dieser Mikroorganismen, die nicht indifferent 
sein konnten, einführt. Da man nun mit Hinblick auf die grofbe 
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Oberfläche, auf welche sich di« verfQiterten und in den Säfte- 
kreialaa! eindringeoden Keime Yertoilen, kulturell einen Aua- 
Bcblag nur erwarten darf, wenn man die Keimdoaia nidit m 
gering bemifet, so besteht darin vielleicht die Gefahr, dafo die 
Einfuhr solchen Materials diiekt Schleimhautalteralionen ver- 
anlassen ktonte. Man mttfste ficeilieh dann aaeh zugeben, dafo 
Ähnliche Alterationen schon durch viele unserer Nahrungsmittel 
hervorgerufen werden mOfsten, die massenhafte Bakterien und 
deien Stoffwechselprodukte enthalten, so Milch, Butter, Kftse, 
Hackfleisch, Wurst usf.« gar nicht au roden von den Bakterien- 
massen, die das Tierfutter enthält. 

Um alle Bedenken lu aerstreuen, habe ich in einer Aniafal 
von Versuchen die VeifQtterung von Boinkulturen aufgegeben 
und eine kulturelle Untersuchung des hungernden 
Organismus auf Darmkeime vorgenommen. 

Um Darmbakterien in den Organen nachaaweisen, ist die 
Keimtnis der Bakterienflora des Darmes und der Luft 
des Untersuchungsraumes nötig. Die konstanten Bewohner des 
Kaniuchendarmes sind Bazillen aus der Koli-, Proteus- und Sub- 
tilis-Gruppe. Zur Koli-Gruppe reclme ich im folgenden auch 
den K. lactis aerogenes mit \'er\vandteu. Die eingehenden Luft- 
unLersuchuugen, die ich nun schon längere Zeit hindurch und 
bei jedem Tierversuch aufs neue in dem Arbeitsraum durcii 
Exponieren von Luftpiatteii (vgl. diese Zeitschr. Bd. 52, S. 182) 
vornehme, habe ich dahin erweitert, dafs icfi mehrfach miUen iin 
Versuch oder am Anfung und Ende an Houillonröhrchen Kontroll- 
impfuugeu mit Riudsleber vornahm, die im Autoklaven bei 112° 
1 Stunde sterilisiert und mit den L-Uttn MuTiipuhitionen wie die 
Organe des Versuchstiers verarbeitet wurde. Aus allen Luft- 
untersuchungen ergab sich, dafs Koli- und Proteus ähnliche 
Keime nicht in der Luft, hingegen dann und wann Heubaziilen 
oder ihm Nahestehende vorkamen. Es wurde daher das Augen- 
merk zunächst nur auf B. coU und Proteus gerichtet. 

£b ergeben nun die Versuche, dafs in der Tat bei erwach* 
eenen Kaninchen im Hungerzustande Darmbakterien 
in den Organen und im Blute zu finden sind. 
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Ein suMlendes Bfld von der Verteilung der Dannbakterien 
oder der ▼eiftttterten Keime aof die einselnen Organe zu geben, 
bin ieb tonftohst nidit imstande« da ee nnmOgUdi erschien, den 
Gesamtoii^imsmtis kulturell abzusuchen. Bs kommt eben, wie 
ich schon früher ausgeführt habe, für die Methodik der kulturellen 
Untersuchung von Blut und Organen gaiiz besonders duruiit aa, 
das Mengenverhältnis zwischen Organmasse bzw. Blut und Nähr- 
boden zu berücksichtigen. Femerhin muls für ausreichende 
Aufschliefsung des Organs gesorgt werden. Es ist ganz falsch 
zu glauben, dafs vereinzelte mit OrL^Hnntücken in Bouillon über- 
tragene Keime unter allen UnistÄnden hier nachgewiesen werden 
können: so mufs das Kulturverfahren auf den Nachweis der 
toten Bakterien verzichten , da wir ferner bei der Einsaat von 
irgendwelchem Kultnrmaterial in ein anderes Nährsubstrat einen 
anfänglichen Rückgang der Keimzahl beobachten, so mufs an- 
genommen werden, dafs, wenn vereinzelte, in abgeschwächter 
Verfassung behndUche Mikroorganismen aus dem Organ in 
Bouillon Übertragen werden, solofae überhaupt nicht zum Aus- 
keimen zu kommen brauchen. Aber man mufs noch weiter 
gehen: Die in ein Bouillonröhrchen gegebenen Organstüoke 
verfallen der Autolyse. Hierbei werden, wie ich in mehreren, 
bei anderer Gelegenheit zu publizierenden Versuchen festgestellt 
habe, nicht nur entwicklungshemmende Produkte frei, sondern 
wir haben es dabei auch mit deutlich bakteriziden Stoffen zu 
tun, deren Bxietenz schon H. ConradiO feststellte. Die Be- 
obocbtnng dieser Tatsache bei meinen Versuchen ist insofern 
nicht ohne Wert, als hierbei die sonst bei autolytischen Ver- 
suchen Ablieben antiseptiscben Zusfttze niemals zur Anwendung 
kamen. Auch nach meinen Erfahrungen ist von allen Organen 
die Leber zum Studium der autolytischen Vorgftnge am geeig^ 
netsten und zwar Kaninchen> und Hundeleber. Bei 37* war 
oft nach 2 Tagen, bei S7** nach 3 — 5 Tagen in zahlreichen 
LeberrOhrehen eine intensaye Sohaumbildung wabzunehmen; die 
vom Boden des Bohrchens aufsteigenden Blflscben rissen oft 
ganze Leberstücke mit in die Hohe. In manchen Fillen war 
die Gasbildung eine so starke, dafs Lebeistücke bis zum Watte* 

AMhhr rSr HfHao«. Bd. LTf, M 
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8topEon hiiuMi^eachleudert winden. Hierbei war eowofal im 
direkten mikioflkopieohen Fkäpeiate als aueh im KultunremiGh 
mit klemeren mid gröberen Quantitäten der giürenden Flflasig' 
keit oder der Oiganetfiokcben anter Vaiiierang der NAhtbOden 
(Bouillon, Gelatine, Agar, ICartoffel) in vielen Füllen Keimfireibeii, 
sofern wir bei Anwendung der jetst üblidien Methoden davon 
Bpredien dürfen, zu konstatieren, hk allen diesen Rohrehen war 
Schwefelwasserstoff nachweisbar. Die Stfti^e der in den sterilen 
BouillonrOhrchen auftretenden Gasentwicklung hing von der 
Menge der Einsaat von Lebernmsse ab. Bei einzelnen Tieren 
ergaben sich merkwürdige Verschiedenheiten, die ich nicht auf- 
zuklären vermochte. Die geringste Gasbildung trat bei Leber 
von Tieren ein, die längere Zeit hungerten. Es stimmt das mit 
den Beobachtungen E. Sch 1 esi ngersH überein, der durch 
Bestimmung der Zunahme des nicht koagulal len Stickstoffs die 
Wirkungsintensilät s autolytischen Fermeuta bei atrophischen 
Kindern stark vermindert fand. 

Wenn nun, wie erwiesen, bei den autolytischen Vorgängen 
antiseptische oder bakterizide Stoffe die mit den Organpartikeln 
übertragenen Keime in der Entwicklung ganz oder eine Zeitlang 
hindern, so ergibt sich daraus für unsere Untersuchungstechnik 
die Forderung, die Kulturgläser Öfters und längere Zeit hindurch 
2U beobachten, sowie möglichst wenig von dem Organmatehai 
und dieses im aufgeschlossenen Zustande den Bouillonröbrcfaen 
zu übergeben. Wollte man unter ßerücluachtigung dieser Momente 
den Gesamtorganismus von gr06eren Versuchstieren durch das 
kulturelle Verfahren auf Keime untersuchen, so wfirde man das 
nur unter weitgehender Arbeitsteflung tunkOnnen, um in kurzer 
Zt&L die Impfungen zu ▼oüzielien. Damit aber wttrde die Ver> 
gleichbarkeit der Resultate wieder in Frage gestelli loh habe 
mich daher darauf beschrftnkt, bei Kaninchen etwa den sechsten, 
bei Katsen und Hunden etwa den zehnten Teil der Organe auf 
Nährboden ausius&en. Rechnet man das alles susamroen, so 
muls man die in den Versuchen erhaltenen positiven Resultate 
als ein Minimum ansehen, in Wiridicfakeit sind die yerfflttertsn 
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Keime bzw. die Darmbakterien in den Organen in grölserer Ziüil 
voriianJen geweseu. 

Als ein noch geeigneteres Versuchstier wie das Kaninchen 
mufs für das Studium der den Übertritt von Darmkeimen be- 
günstigenden Faktoren der Hund erscheinen: selbst nach Ver- 
füttern iig grofser Quantitäten von saprophytischem Bakterien- 
matorial konnte in meinen früheren Versuciien der verfütterte 
Keim l>eiiii normalen Hund im Blut oder in den Organeu nie- 
mals nachgewiesen werden. Gelingt es. beim Hunde Bedingungen 
zu schaffen, welche den im I hn inluaien befindlichen Keimen ein 
Eindringen in Blut- und Lymphbahnen und in die Organe er- 
möglichen, so müfste bei der hohen sonstigen Widerstandsfähig- 
keit des Intestinaltraktus des Hundes einem solchen Moment in 
der Tat eine gewichtige EoUe bei der £nt8tehaog von Dann- 
infektionen zuzuerkennen sein. 

In den Hungerversuchen zeigte auch der Hund wieder, wie 
ungleich besser als das Kaninchen er mit seinem Verdauung^- 
kanal gestellt ist. WAhrend beim Kaninchen schon ein 
drei Tage langes Hungern genflgte, um den ver- 
fflUerten Keimen die Wege vom Darmlumen ins 
KOrperinnere zu Offnen, mulste beim Hund dieHun^ 
gerperiode auf 16 Tage ausgedehnt werden, dann erst 
waren die verffitterten Keime in Organen au&ufinden. Auf- 
fallend aber mufs es erseheinen, dafs nach der 18 
und 13 Tage w&hrenden Nabrungsentsiehung statt 
der gesuchten yerftttterten Keime beim Hund in den 
Organen Darmkeime beobachtet wurden. Veigleicht 
man mit diesen Befunden die Eärgebnisse der Organnnfersuchungen 
am normalen Hund, wie ich sie an der Hand deiselbeu Methodik 
früher mitteilte (1., S. 186, 187). so ist der Binflufs des Hungen 
unverkennbar. 

Fafst man den Widerspruch ins Auge, der darin zu liegen 

scheint, dafs bei Nahrungsentziehung obligate Darmbakterien 

eher überzutreten vermögen als selbst in grofsen Mengen ver- 
fütterte Keime, so könnte man in dieser Beobachtung einen Be- 
weis dafür erblicken, dafs die Aufnahme nicht im Dünndarm 

24* 
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Mmdeni im Diokdarm orfolge; denn die quantitatiTe Ftrüfimg dM 
Dannizihflltes in aUen Partien eigab, dafe g^enüber dem Befund 
Ton reidblichen veifAtterten Keinien im Dflnndaim ihre Menge 
im Dickdarm im VerlUUtnis zu den hier vorliandenen einhdmi> 
ecben Darmbakteiien eine apArliche, imHtkihatfalle ca. 10^/» war. 
Ea ist hier aber anf eine Beobachtung anfimerkaam zu machen, 
die fttr die weitere Klämng der Frage vielleieht nicht unwichtig 
atacheint: wührend bei normalen Kaninchen nnd Hunden der 
Dflnndarm andi in adnen unteren Partien xelatiT arm an 
Darmbakteiien su finden iat, aind hier bei den HuDgertieran 
bei weitem grObeie Keimmengen, inabeacmdere auch mehr B. coli 
Torhanden. Wflhrend man sonat die Anweaenheit Ton Keimen 
im DüDudarm mit dem Vorhandensein von Nahrangsbestandteilen 
in Zusammenhang bringt, kommen bei den vorliegenden Ver- 
suchen IngesLa nicht in Frage, vielmehr scheint im Huuger- 
zustaiid ein Ascendieren von Dickdarmbakterien 
nach dem Dünndarm regelmäXsig einzutreten. Es konnte 
demnach als Ort des Übertritts auch der Dümidarm in Frage 
kommen. Da drängt sich aber die Frage auf, wanim denn die 
verluiterten Keime, aie sich hier doch auch reichlich fanden, zu- 
nächst nicht auch zur Aufnahme kamen. Mau könnte sich dana 
vorstellen, dafs die bakterizide Filhigkeit der Darmsftftu oder der 
8chleimhautzel]fTi den oinbeimischen Darmbakten» narten gegen- 
über bei Nahrungsentziehung deshalb eher versagt, weil diese 
Mikroorganismen doch durch die ständige Berührung mit diesen 
Schutzkräften des Intestiualtraktus eine gewisse Widerstands» 
ifthigkeit erworben haben, während den verfütterten Saprophyten 
gegenüber die Abwetirvorrichlungen zunächst noch auareichen. 
— Da nun aufserdem bei diesen letaten Versuchen (Vers. 12, 13) 
das Verhältnis der verfütterten zu den einheimiachen Dann* 
bakterien im Dickdarm nicht ein anderes war wie bei den vor- 
aufgehenden, in denen ein Übertritt dea verabreiditen Roten 
Kielen nicht nachgewieaen werden konnte, so iat auch hierin 
nicht ein Beweia daffir au eiblicken, dala die Aufoahme nun 
unter allen Umatttnden im Dickdarm vor aich gegangen aain 
mufo» 
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Man konnte auch sor Erklftnmg der TUaaehe, daAi beim 
Hungerhund in den Organen viel frübaeitiger die Dannbewobner 
anzntteffen sind als verCflMerb Keime, auf die Vennntung kom- 
man, dafa ea eich bei dem enteren Befunde um latente Keime 
handelt» die bei früherer Gelegenheit flbergetreten eind und nun 
in dem hungernden Oiganiamua an Vitalität gewinnen, ao dafo 
jetzt ihr Nachweis in der Kultur gelingt, der sonst wegen ihres 
in der Latenz geschwächten Zustandes oder wegen der im Kultur- 
glas vor sich gehenden Ürgnnautolyse tiuf Schwierigkeiten stiefs. 
Nach meinen frühereii Untersuchungen am normalen Hund, 
bei denen schon eine weitgehende Aufschliefsung der Organe 
erfolgte, ist mir eine so umfangreiche Latenz, wie sie hier vor- 
gelegen haben müfste, sehr unwahrscheinlich. 

Schliefslich möchte» ich noch eine Beobachtung mitteilen, 
die ich an allen iiungerhundon machen konnte. Das ist die 
starke Schwellung der Mesenterialdrüsen. Es ist mir 
nitiit liekannt, dais man bei der Sektion von Hunpertieren hier- 
auf auimerksam geworden ist. Da mir aber durcii die Unter- 
suchungen an normalen Hunden Cielegenheit zu vergleichenden 
Beobachtungen gegeben war, so m(')chte ich diesen Befund her- 
vorheben, der ja mit den sonatigen Resultaten in Zusanunenhang 
SU bringen ist. 

Die Versuche an den übrigen TiVren bedürfen keiner Er- 
läuterung Es ergibt sich aus allen Untersuchungen, 
dafs bei Kaninchen, Hunden, Katzen, Mäusen und 
Ratten durch Inanition sowohl für verfütterte sa* 
prophytische Keime als auch für im Darm beimische 
Bakterien Bedingungen für das Kindringen in die 
Lymph* und Blutbahn sowie in die Organe gesobaf* 
fen werden. 

£s ist unschwer, mit Hilfe dieser Tatsache die Entstehung 
einer Reihe von infektidsen Krankheitsproaeaaen zu beleuchten 
und klarer au erkennen, als das bisher der Fall war. Da diese 
Fragen indessen weiterer experimenteller Bearbeitung sugftngig 
sind, so begnüge ich mich vorläufig, hier noch Erörterungen über 
den liinflufs des ilun^^era auf die Eiinyeileibung von Mik^ 
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oiganismen aozuschUefeen, die das Hauptsichliohe des Bekannten 
berOhren und einige eigene weitere Beobachtungen verwerten. 

Schon Pastenr brachte experimentell die Nahrungeentiie* 
bimg in Beziehung snr Infektion: er lieb Hflhner nach der Imp- 
fung mit Milabrand 2—B Tage hungern und stellte fest, dals die 
Hühner nicht an Milzbrand erkrankten. Hiermit widerlegte er 
sugleicb die Ansicht Colins, die dahin ging, dajs die von Pa- 
stenr durch Abkühlung milsbrandempfanglich gemachten Hühner 
nicht infolge der Abkühlung, sondern u. a. infolge der Inanition 
ihre Milxbrandimmunitife verloren hAtten. In gröberen Versucbs* 
reihen prüften Oanalis und Morpurgop] den £influls des 
Hungers auf die Müsbrandinfektion. Sie gingen von den Unte^ 
suchnngen von Delafond und Bourguignon aus, die die 
Empfftngliohkeit der sehlechtgenfthrten Schafe für Krfttze gegen- 
über der Unempfänglichkeit wohlgenährter Tiere erwiesen hatten. 
Canalis und Morpurgo wählten als Versuchstiere die gegen 
Milzbrand rclariv resistenttju Tauben, Hühner und iUitteii. Sie 
fanden, dafs Tauben konstant der Mil/cbrundnifektion erliegen, 
wenn man sie gleichzeitig mit der Inokulation in den Hunger- 
zustand versetzt; Tauben, welche vor der Impfuug sechs Tage 
lang gehungert hatten, widerstanden der Infektion, wenn sie un- 
mittelbar nach der Impfnner wieder gefüttert wurden. Dauerte 
die voraufgehende Hungerj i rio lf; länger als sechs Tage, so gingen 
sie in der "Regel trotz der l 'ütterung zugrunde — - Bei der Mehr- 
zahl der Hühner gelang es, die Infektion hervorzurufen, wenn 
der Impfung eine Ilungerperiode von 3 — 7 Tagen vorausging. 
Liefs man die Hühner erst nach der Impfung hungern, so be- 
hielten sie ihre ImmunitAt Weifse Batten konnten durch Hunger 
nicht empf&Dglich für Milzbrand gemacht werden. Canalis und 
Morpurgo weisen noch nach, dafs bei hungernden Tauben der 
Verlust der Milzbrandimmunität nicht auf die Temperaturernied- 
rigung, welche den Hunger begleitet, bezogen werden kann, denn 
die Infektion blieb aus, wenn bei geimpften nichthungemden 
Tieren eine analoge Temperaturverminderung hervorgerufen wurde. 
Die Beweiskraft dieser Versuche von Oanalis und Morpurgo 
xweifelt Baum garten an, da bei Tauben an und für sich die 



Digitized by Google 



Von Prof. M. Blcker. 



367 



Empfänglichkeit fflr Milsbiaad eine sehr ungleiche ist, ein Ein- 
wand, den man auch gegen die Versuche von Bakunin und 
Boccardi(^ machen muIcL Doch l&ist sich wohl bei den gro&en 
Veronohsteihen, wie wir de bei Oanalis und Morporgo finden, 
ein Einfluli des Hungen nieht leugnen. Wenn die Infektion- 
begünstigende Rolle des Hangers im flbrigen nicht eindeutig 
sum Ausdruck kam, so liegt das woU m der Wahl des infizieren- 
den Keims und in der subkutanen Anwendungaweise, bei der 
ja doch die Verhältnisse gans anders liegen wie bei der unter 
natflrliehen Bedingungen etfdgenden Tieiinfektion. Zudem ist 
für den Tiermilsbiand es nicht erwiesen, dafii gerade der Hunger 
ein Hilfsmoment fflr die Infektion bildet, es gibt sogar Stimmen 
▼on Praktikern, die gerade die bestemUhrten Tier» als am meisten 
disponiert für Milzbrand halten [John Gerrard('), Oemler(*)|. 
— Andere systematische Infektionsversucfae als die genannten 
sind am hangemden Organismus nicht ausgeführt, wohl aber 
hat man gelegentlich Tiere fasten lassen, um bei Verfütterung 
infektiösen Materials eine raschere und reichlichere Aufnahme 
zu erreichen, so liefs Harrjs(-^) Mäuse 12 — 15 Stunden lang 
fasten, um sie dann mit Milzbraudsporen zn füttern. DerEinflufs 
des Fastens kam aber --- offenbar der kurzen Frist wegen — 
nicht zum Ausdruck, von 26 Mäusen starb nur eine an Milz- 
brand. — 

Emige Arljeiten befassen sich mit der Frage, ob auch der 
als sicher ang« l ommene, die Infektion liegünstigende Einflufs 
dep Hungers ebenso wie die durch ande re Momente verminderte 
natürliche Immunität etwa in der Ahiuihme der bakteriziden 
Fähigkeit des Blutes der Tiere seine Erklärung tinde. So hatten 
schon Bakunin und Boccardi bei hungernden Tauben eine 
Verminderung der bakteriziden Serumwirkung gegenüber Milz* 
brandbazillen gefunden. E. S. London(^^) beobachtete, dafs 
unter 13 Tauben, die er gänzlich oder teilweise fasten lieis, nur 
eine ein Serum lieferte, das noch bakterizides Vermögen gegen 
Milzbrandbazillen besafs, bei den übrigen war das Vermögen 
gans oder teilweise zu Verlust gegangen. Zu anderen Ergeb- 
nissen kam Rosatz in(") bei Kaninchen, er fand, dafs das 
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Serum dieser Tiere, wenn sie hungerten, nicht an Wirksamkeit 
gegen Milzbrand- und Typhusbazillen sowie Cholera Vibrionen 
einbüfste. Für Typhusbazillen hatten Meitzer und Norrii(^ 
beim Hund dasselbe konstatiert. Diese differenton Beobachtungen 
erklären sich vielleicht dadurch, dafs man früher auf die bei der 
Einsaat in Serum eintretende Agglutination oder auf das erfolgte 
Faden Wachstum keine Rücksicht genommen hat, so dafs das 
Plattenverfahren dann unsicheren AufschluiGs geben mutete. Wert* 
▼oller als diese Reagenzglasversoche dürften die am Kjuiindien 
angestellten Untefsuehungen ▼on Ferra niniC) seiUi der no^ 
male und hungernde Tiere mit 6. coli impfte und nachweisen 
konnte, dafs der yerimpfte Keim aus dem Blut des nonnaleo 
Tieres bald ▼erechwindet, hingegen im Blute der Hungertiere 
14 Tage lang persistierte. Was die Bakteriengif tempfindliebkeit 
fastender Tiere anlaugt, so konnten Tei ssier und Guinardp*) 
durch Fasten Hunde gegen die Toxine des Diphtherie- und 
Pneumoniebasillus sogar widerstandefttbiger machen. 

Aus der jüngsten Zeit sind sehlieblich noch die Versuche 
P. Tb. Mttners(^ zu erv&hneu, der hungernde Tauben mit 
Bact. typhi, Pyocyaneus, B. dysenteriae, Proteus und V. Metsoh- 
nikoff behandelte, um dann den Agglutinationswert des Serums 
in Teigleichen mit dem von nicht hungernden und in gleicher 
Weise immunisatorisch Torbehandelten Tieren derselben Art. Bei 
den mit B. typhi und Pyocyaneus behandelten Hungertauben 
traten mehr, bei den gegen Dysenterie, Proteus und V. Metsch- 
nikotl iiiiinuiiisierten Hunpertauben traten weniger Agglutinine 
als bei den Koiitrolltieien auf. Eine ebenfalls ungleiche Wirkung 
des Einflusses des Hungers auf den Komplementgehalt des Blutes 
geht auch aus den Untersuchungen von Hendivegua und 
Carini(") hervor, die hämolytische Komplemente bald vermehrt, 
bald vermindert fanden. 

Meine eigenen Versuche sollten zunächst die Frage beant- 
worten, ol) im Serum hungernder Tiere eine Ab- oder Zunahme 
der natürlicherwoiso cregenüber einer Reihe von Keimurten vor- 
handenen Agglut inino erfolge; ol) ferner ein hungerndes Tier 
Agglutinine gegen die im Darm einheimischen Bakterien bildet; 
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ob schlieCilich beim Hunger durch V«if QtteruDg solcher Keime, 
die» wie ich beobachtet hatte, vom Daim aus in Oigane ein- 
dringen, eine spezifische AgglatininbOdntig eingeleitet wird. 

Vereuchsanoidnnng: Erwadisenen Kanindien wird vor der 
Hungerperiode Blut znt Bestimmung des Agglutiningehaltes en^ 
nommen. Damach hungern die Tiere die angegebene Zeit und 
werden sodann 1 Woche lang gefüttert, nun swdte Blutentnahme, 
bei Kaninchen 1 und 2 abermaliges Hungern, dann 1 Woche lang 
Fütterung, s weite Blutentnahme. Beim erst* und zweitmaligen 
Füttern nach der Hnngerperiode wurden dem Futter je eine Platte 
(Agar, Durehmesser 16 cm, 1 Tag 27 ^ Roten Kielers beigemengt. 

Die AgglutinatioD wurde makroskopisch geprüft. 
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Aus diesen Versuchen geht hervor, dafs die AgglutinHtions- 
werte des Kanincbensemms gegeoüber Typhös aad Cbolen 
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dmcb Hungern weder eine erhebliche Vennindening noch Er- 
höhung erfahren, sie blieben ungeffthr auf gleicher Höhe. Auch 
gegen den dem hungernden Tiere yerabreiehten Boten Kieler, 
der, wie die TOiaufgehenden Venucfae leigten, bei der gleichen 
Vertucbeanordnung in die Blutbahn und in die Oigane ttber- 
tritt, wurden Agglutinine nicht gebildet Um so auffallender 
ist die BeobacAitung, dala bei drei von fflnf Kaninchen 
unter dem Einflüsse des Hungers der Agglatinations- 
wert des Serums gegenüber dem aus dem Darm derselben 
Tiere vor der Hungerperiode isolierten Bact coli deut- 
lieh anstieg. Es liegt die Vermutung nahe, dab diese Erhöhung 
des Agglntinationstiteni spesifiscber Art ist und im Zusammen- 
hange mit den oben wiedergegebenen Beobachtangen über den 
Übertritt von Darmkeimen während des Hungers steht. Man 
könnte hier einwenden, dafs ja dann auch gegenüber dem Roten 
Kieler Agglutinine gebildet sein mülstcn Es bteiit dahin, ob 
nicht bei Fortsetzung der Versuche und häufigerer Einführung 
dieses Keimes mit der Nahrung nicht doch auch eine Agglutinin- 
bildung angeregt werden kann. Man wird auch, um diese Diffe- 
renz zu verstehen, an die verschiedenartige Qualität der geprüften 
Keiiuanen denkt ii iiiüaseu. So darf man vemmten, dafs B. coli 
eher dazu belalugt sein dürfte, im Organismus eme Gegenreaktion 
anzuregen wif der saprophytisclie Kiflrr Wasserbazillus. Dafs die 
Agglutininbildung gegenüber dem B. coli des gleichen Tiers in 
einigen Fällen so prompt erfolgte, ja iu einem Falle sogar ein 
beträchtliches Emporschnellen zur Beobachtung kam, deutet viel> 
leicht darauf hin, data beim Kaninchen öfters Gelegenheit zum 
Eindringen von Darmkeimen gegeben ist; hierbei kann eine mehr 
oder weniger starke Bildung von Agglutininen hervoigerufen 
werden, die sich in der Folgezeit ganz oder teilweise verlieren. So 
wie man nun aber bei der kflnstlichen Immunisierung bei lieien, 
die man nach Vorbehandlung mit spesifischen Keimen solange 
in Ruhe lälst, bis die spesifischen Agglutinine aus dmn Blute 
▼emchwinden, dun^ eine erneute Verabreichung selbst kleiner, 
an und für dch an stärkerer Agglutininaniegung nicht befähigter 
Mengen des InfektionsstofieB einen rapiden Anstieg .des Agghiti- 
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nationswertes erzielen kann (Rufus J. Cole(^^), so ist es auch 
hier mOglicfa, dafs der Körper, der durch vorherige von Darm- 
keimen aofi erfolgende Invasionen schon Agglntinine gebildet 
hatte, auf ein abermaliges späteres Eindringen, s. B. während des 
Hnngems, in intensiver Weise reagiert. Es wQrde damit auch 
zu verstehen sein, data nicht in jedem FaUe beim Hunger dieser 
Anstieg kenntlich wird, und es wttrde sich der Widerspruch 
lOsen, daÜs gegenttber den verffitterten Keimen sunflchst eine 
Erhöhung des Agglutinationswertes in den vorH^genden Ver* 
suchen nicht eintrat. Man kann es mithin nidit in jedem FaUe 
einem Serum ansehen, ob der Reaeptorenapparat des Körpers 
keine oder sogar eine intensivere Beaktionsfohigkeit besitst; 
in dem einen Falle zeigt das Fehlen der spezifischen Stoffe im 
Serum in der Tat^ daTs der Organismus auf eindringende fremde 
Keime noch nicht eingestellt ist| im anderen Falle aber kann bei 
einer geringsten Attacke der Reseptorenapparat in eine Aktion 
treten, die in keinem Verhältnis za dem Angriff zn stehen 
braucht, d. h. ein geringer Anlafs könnte eine sehr starke Gegen- 
reaktion auslösen : in beiden 1' iillen kann der Serumbelund der- 
selbe, der Ausgang aber ein total verächiedeucr sein. 

Ganz kurz soll schliefslich noch über Versuche berichtet 
werden, die die Frage nach dem Verhalten der bakteriziden 
VV i r k u Dg d e s Serums h u n g e r n d e r T i e r e zum Gegenstände 
hatten. Die oben angeführten, bisher bekannt gownrdonen Ver- 
suche m der gleichen Ricliiung widersprechen einander. Auch mir 
ist es bis jetzt mein gelungen, Gesetzmäfsigkeiten aufzufinden. 
Die Versuche werden noch fortgesetzt und erweitert, hier soll nur 
berichtet werden, dafs ich beim bakteriziden Reagensglasversuche, 
entgegen der naheliegenden Annahme, das bakterizide Vermögen 
des Blutes müsse im Inanitionszustaude unbedingt heruntergehen, 
in ebensoviel FttUen sogiüreine Verstärkung der bakterientötenden 
Eigenschaften, in einigen Fftllen ein Gleichbleiben konstatieren 
konnte. Eine Verallgemeinerung der am einzelnen Tier erhal- 
tenen Ergebnisse ist auch hier durchaus nicht am Platze, und eben- 
sowenig muis es richtig erscheinen, sic|i im die Gewohnheit 
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gewordene Identifiiierung Ton Blatmram« und Kötpefbeschafifen' 
h»ii SU binden. 

Wenn wir so bei der Untenucbuog des Blates bnngemder 
Tiere keine Anhaltspunkte defOr gewinnen, dals fttr den beim 
Hunger erfolgenden Obertritt von Darmketmen das ausschlag- 
gebende Moment in dem Serum verhalten su finden sei, so ist 
es doch ebenso TerfrOht^ andere Veiltndemngen im Organismus, 
wie sie bei Nahmngsentsiehung sich einstellen, dafftr vetant- 
wortlich zu machen. Rechnet man aber sunäcbst mit dem, was 
wir wissen, so ist es doch wohl das Ungeswungeuste, für die 
weitere Betrachtung von der beim Hunger so dfonsichtlich ein* 
tretenden Minderwertigkeit der Organe, von der Infirmitat der 
Einzelzelle auszugehen. Wir wissen, dafs bei der luanition die 
Funktion der D rüsen , insbesondere der Verdauungsdrüsen, aufs 
schwerste alteriert wird, und dafs der Darm zu denj« mgen 
Orgauen gehört, die die relativ stärkste Gewichtsabnahme auf- 
weisen; dafs ferner die Peristaltik damiederliegt und dafs, wie 
der Hungerkot zeigt, das Schleimhautepithel einer »tarken 
Abscliilferung anheimfallt. Obwohl unsere Kenntnisse über die 
Verteidigun;^^^ikrati(- des normalen Magendfirmkanals gegenüber 
MikroorgaiiistiK n iiiu.li ^ehr der Vertu lung bedürfen, so darf 
man wohl heute schon anneijmon, dals gerade die Integrität der 
Schleimhautdecke, die normale Quantität und Qualität der Vor- 
dauungsdrüsensäfte und die geordnete Funktion der Peristaltik 
wichtige GUeder in dem komplizierten Mechantsmos der Schuts« 
appaxikte des Intesünaitraktus sein dürften. 

Die vorliegenden, sowie die lu Bd. 52, S. 179 und Bd. 53, 
S. i'tO dieser ZeitscLriii miLgetoilteu Tierversuche sind mit Unter- 
stützung der Gräfin Bose-Stiftung ausgeführt. Dem Kuratorium 
der Stiftung biu ich zu ergebenem Danke verpachtet. 
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über das Verhalten der aeroben Keime gegenüber der 
absoluten Sauerstoffenta&iebung. 

Von 

Dr. Walther Willimflky. 

(Aua dem Hygienischen Institat der Universität Berlin. Difektor: G«h. 

Med.-Bnl Frof. Dr. Bnbner.) 

Wahrend die Frage der Sauerstoffbedürftip^keit der sogenann- 
teti Anaerobier zum extensiven Leben heute noch der definitiven 
Beantwortunf^ harrt, ist es bei den aeinben Keimen keinem 
Zweifel unterworfen, dafs sie den Sauerslot f zur aktiven Lebens- 
führung nötig haben. In der Oxydation 'ler Naln ungsstotie fin- 
den sie ilire Lebensenergie. Fehlt der Sauerstoff, so tritt 
Stillstand der Funktionen ein. He8se(^) hat durch gasanaly- 
tiscbe Versuche gefunden, dafs bei absoluter SauerstofEentzie- 
bung eine E^ntwicklung der aeroben Keime auch nicht in Spuren 
nachweisbar ist. Die Gröfse des Wachstums läuft ]>roportioiial 
mit der Gröfse der Sauerstoffaufnabme und der Kohlens&ureaos* 
Scheidung. Eine andere Frage ist es, ob die schftdi^^nde Ein* 
Wirkung der Sauerstoffentzielmng besonders hei lingorer Dauer 
so eingreifend ist, dafs das Leben TOlIig erllMditi oder ob die 
Keime ein latentee, bei gQnstigen Bedingungen ta akÜTem 
Leben wieder erweckbaree Dasein sn Insten yermligen. Da 
Untersuchungen dieser interessanten Frage — systematischer Natur 
wenigstens — nicht au bestehen scheinen, so habe ich eine 
Ellning dieser Verhältnisse herbeisufOhren venucht. 
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Zu meinen Untersuchungeo verwandte ich aerobe Keime, 
die iceine Sporen bilden, und swir die Inetitutsieinkultiiren: 
Cholera »Saratow«, Alcaligenes II und Fluoreaeens non Iiquefa> 
eiene. Bei der Veisuchsanordnung ging ich aus von 20stündigeo 
Agantrichkaltuien, die im Brutschrank bei optimaler Temperatar 
gewachsen waren, also Cholera und Alcaligenes bei 37 Flaores* 
cens non liqoefaciens bei 27 ^ Angelegt waren die Kulturen 
80, dafa Torher angekochter Agar, immer in gleicher Menge 
und Yon derselben Herkunft, auf Petnschalen gieichen Dnrch- 
messers g^gomen, und dann auf der feetgewordenen Flftcbe mit 
derselben sterilen Platinnadel die ^eidie Menge Material einer 
ebenfalls 90 Stunden bei optimaler Temperatur gewachsenen 
Kultur in parallelen Strichen aufgetragen wurde. 

Zur Erzielung der Anaerobioae wurde die Methode der Ver^ 
drfingung der atmoephfirischen Luft durch Wasserstoff gewählt, 
unter Benutsung des von Bisch off zur AuaerobenzQchtong 
angegebenen Apparates, eines mit Ab- und Zuflufsvorrichtung 
versehenen und luftdicht abachliefsbaren Glaszylinders, der in 
zweekmftfsiger Weise den exakten Gastanaoh gestaltet Der 
Wasserstoff wurde nicht entwickelt, sondern einer falnikm&Isig 
hergestellten Wasserstoffbombe mit 15001 Inhalt entnommen. Er er- 
wies sich bei der Prüfung als chemisch rein. Die Handhabung der 
Technik war folgende: Nachdem in dem im Bischof f sehen Apparat 
befindlichen Plattengestell die Kuhurplatten so untergebracht 
waren, dafs die ImpfÜuche nach unten sab, wurde das unter 
starkem Druck ausfliefaende W assers toffgas 15 — 20 Minuten 
durch den Apparat geleitet. Um die womöglich nocli zurück- 
gjebUebenen Spuren von Sauerstoff zu tilgen, wurJt) in die am 
Boden des Zyhnders luMindliche Glasschale mit Pyrogallussäure 
lOproz. Kalilauge aspiriert, naclulem vorher mittels der Wasser- 
struhlpnmpe ein Vakuum erzeugt worden war. Alle diese Hand- 
habungen wurden mit äufserster Vorsicht ausgeführt und zum 
SchluFs der Apparat überall da, wo er nicht in toto zusammen- 
hing, mit Paraffin überzogen. Auf diese Weise wurde eine 
sauerstofffreie Atmosphäre gewährleistet und dadurch demon* 
stiiert, dafs auch nach mehreren Wochen die FyrogaUussftnre 
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nicht den bekannten braunschwarzen Ton annahm, sondern eine 
helle, leicht gelbliche Farbe behielt. 

Wenn in der eben erschienenen Arbeit von Ol. Fermi und 
ßas8u('), die sich mit der Kritik der Technik der Anaerobiose 
. beschftftigt, die Unzulänglichkeit der Methode der Luftverdrän« 
gung durch Wasserstoft aus der sofortigen Bräunang der Pyro- 
gallnssäure gefolgert werden konnte, so liegt das meiner Über^ 
sengnng nach daran, dafs das Dorchleiten des unter gar keinem 
oder nur sehr geringem Druck stehenden, auf gewöhnliche Art 
entwickelten Gases nicht den Effekt hat wie der energische 
Strahl- des komprimierten Gases der Bombe, der die Luft vor 
sich hinw^egt und den Baum sozusagen ausw&scht 

Auf die Frage der Sauerstoffreinheit des Ntthrbodens wird 
noch zurückgekommen werden. 

Um Fehlerquellen auszuschalten, wurde das Fernhalten 
sekundärer scliftdigenrlpr Momente nicht aufscr acht gehi-^en. 
Die Wirkung des Lichtes, dem im sauerstofl'freien Kaum ein© 
erhöhte bakterizide Wirkung zukommt, wurde ausgeschaltet, in- 
dem die Zylinder in einem dunklen Raum untergebracht wurden. 
Der Austrocknung des Nilhrbodens war nach Möglichkeit vor- 
gebeugt, da der Apparat in seiner Anordnung an und für sich 
eine feuchte Kammer darstellte. Was die Temperatur betrifft, 
so wurden die Apparate bei Zimmertemperatur belassen, da nach 
den Untersuchungen von Gotschlich und Weigang('') bei 
längerem als 20 stündigem Verweilen im Brutschrank ein rapides 
Zugrundegeben der Keime stattfindet, so dals z. B. die bei 37 o 
gehaltene C&olerakultur nach zwei Tagen nur noch 10\ nach 
drei Tagen nur noch 1% der Individuen am Leben hat, wäh- 
rend eine rechta»itige Übertragung aus dem Brutschrank in 
eine niedere Temperatur ein längeres Verweilen der Individuen- 
zahl auf der ursprün^cfaen Höhe zur Folge hat. 

Zum Vergleich ging parallel mit dieser anaeroben Anord- 
nung eine aerobe, indem diesmal die Zylinder die Luftatmo» 

Sphäre behielten, im übrigen aber die Kulturen unter denselben 

Bedingungen gehalten wurden. 

Azoüiv (. Uyyieae. Bd. UV. 25 
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Nachdem die Kulturplatten verschieden lange Zeit unter 
Aiiaerobiose gehalten worden waren, wurdt- dio Metliode der 
quantitativen Ke im bestimm uug angewandt, um zu ermitteln, ob 
und wieviel iudividuen beim Überführen in günstige Lebens- 
bedingungen wieder zum Reimen gebracht werden können. 

Von dem Kulturbelaj; wurde eine Pfeiffersche Normal- 
Öse (1 mg), — die, wie wir uns überzeugten, auch in unseren 
Händen ein brauchbares Mafs abgab — ohne strikte Unter- 
scheidung von Randpartien und Zentrum des Kulturrasens ab- 
gehoben. Die nötige V'^erdünnung wurde erzielt durch Auf- 
schwemmung dieser Piinheitsmenge in indifferenter Aufschwem' 
mungsüüssigkeit (Ficker(*) — Erienmeierkölbchen mit 50ccm — 
and weitere Verteilung von 0,2 ccni dieser ersten Aufschwem- 
mung in einem zweiten Kdlbchen mit 50 ccm derselben Flüaeig- 
keit. Mit der mit 0,2 ccm dieser zweiten AufBchweramung 
innig vermiachten Ntthrgelatine Ton immer der gleichen Menge 
(8 ccm) wurden dann Platten gegossen und nach zweitägigem 
Aufbewahren bei optimaler Temperatur die Koloniensäblung mit 
dem ZählmikroBkop YOigenommen. 

Die Berechnung eigab die folgenden Zahlenwerte. 

Kabnaahl dar in SO fitandan bei 87* gewadisanan Knltor im Dnrehaduütt: 

1 Normalöae ss 720 000 000. 



Keimuibl der bei Zimmertetopeniur 
gehalleiien Kultur 



in Luft 




in WiiHperstoff- 

h' Ii.' »)!hUrf 


1 

7HG1Ü90U0 


, 


47080000U 


788759000 


2 


874760000 


689 376 000 


8 


859 429 OOU 


458 3260U0 


4 


169 aOl OOU 


372682000 


5 


187 626000 


368 988 000 


6 


98587000 


lOÜMOÜOO 


7 


73880000 


9IS00100 


28 


12560000 
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IL Alkmllgenes IL 
KeimiaU d«r in 20 Standen b«i 87* 

gewachsenen Kultur: 
1 Nonnalflfle = 476000000. 

Keimsabl der bei Zi(uiiit rt»'iii(iemtttr 

gehnltenüD Kultur 



in Lnfi 


nach 
Tag^n 


in Wasserutüff- 


in Luft 


nach 
Tagen 


in Wasserstoß 
«ImoephKre 


4Ö*i487U0U 




310 062 000 


1649867 000 


1 


696 340 OÜÜ 


471 764000 


i 


971148000 


1282216000 


9 


408745000 


313 625» ÜOO 


4 


227r)»800U 


1 IJiöOOOOCO 


3 


376 600000 


22r; 84 1 M ' 


6 


184 485 000 


751 OÜÜOOO 


n 


321 580 (m 


11Ü493UUU 




106271000 


493687000 




235875000 



IIL Flsoreteeiit noa HqneCMleiu. 
Keinutabl der in 20 Stunden bei 27* 

gewachsenen Kultur 
1 NormalÖM = 117600000a 



Keitnsabl der bei ZiminertempeiStar 

gehalteuüu Kultur 



L Ckolera ^8nretew*«. 



700 



Am auffallendsten 
ist zunächst an diesen 
Resultaten der Unter- 
schied in der Keim- 
zahl der anaerobio- 
tiflch und der aero- ]^ 
biotiech gehaltenen 
Reihe, der am mar- :^ 
kantesten gleich am ^ 
1. TÄge einsetzt Dafs J ^ 
dieser Unterschied ^ 
nicht blois in dem 
Waehstomsstillstand 
der anaerob gehalte« 
nen Kulturen eiDe^ 
seits und einer weite« 
ren Vermehrung der 
aerob gehaltenen an- 
derseits besteht, zeigt 
die Keimsahl der 80- 

stündigen Kultur, von' der jedesmal ausgegangen wurde, und 
die sich in denselben engen Grenzen Welt Wie schon Got- 

sehlich lind W ei gang zeigten, ist nftmlich das Maximum der 
Entwicklung der bei Bruttemperatur gehaltenen Kulturen schon 




Kurven der aeroben Reihen. 
Kurven der anaeroben Reihen. 
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in den ersten 12 bis 20 Stunden erreicht, mid dann tritt der 

Abfall ein, oder es erfolgt beim Versetzen in niedere Tempemtnr 

höchstens noch ein kurzer Anstiei^, der, wie in unseren Ver- 
suchen, einen Zuwachs, am 1. Tugü von 9,5% an Keimen bei 
Cholera, 1,75 "/o bei Alcaligenes und 40"/q bei Fluoresceoa non 
liquefaciens in der Einheit darstellt. 

Wenn wir bei der ana« rollen AnorUuung die Vermehrung als 
durch WachstuTiissrillstuiui aufgehoben betrachten — was, wie 
wir noch sehen werden, nicht ganz den Tatsachen entspricht — 
und beim zahiemuäfsigen Vergleich von der Individueunienge 



der SOstflndigen Kultur ausgeben, so zeigt sich, dafs schon 
nach eintägiger Einwirkung bei Cholera 35%, bei Alcaligenes 35% 
und bei Fluorescens non liquefaciens 43% "icht mehr zum 
Auakeimen gelangen. Dafs dieser Auslaii auf dem Abeterben 
der Keime und nicht blofs auf einem weiteren Verharren in 
einem latenten Zustand beruht, erhellt daraus, dab die opti« 
malen Lebensbedingungen — freier Zutritt von Sauereto^ gflnsti' 
ger Nshrboden, Bruttemperatur — selbst nach mehrttgiger Ein- 
Wirkung keinen anderen Erfolg hatten, eine w^tere fortgasetste 
Beobachtung der Auaaaatplatteii keinen Zuwaohs etwa aioh er> 
holender Kolonien konstatieren konnte, und dab sofalielslich 
eine fortgesetste Zahlung der nach der Anaerobiose an die Luit 
gebraditen Ausatrichplatten eine Zunahme der Keime nicht eifj^. 

Der andere ausgekeimte Teil hatte die ScbAdigung vertragen, 
und es lag die Frage nahe, ob denn auch alle Keime der Kul> 



IL AlkBlif«a«s IL 
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tmen unter deoBelben anaeroben BedingUBgen geatandeo hatten. 
Wie das schon von vornherein zu verneinen war, so ergab auch 
eine andere Versuchsanordnung, daCi dies nicht der FaU war. 
Beideraufierordent- naMeieeu am li^tlhMleat. 

liehen Schwierigkeit ^ ^^dkf 2 s 9 S 0 Tdicn 
der technischen Auf- \^ 
gäbe, absolut anae- 



600 



SOG 




robe VerbHltnisse im 
strengsten Sinne su 
schallen, war von vorn- 
herein damit zu rech- iwo 
neu, dafo, wenn schon 
die Atmosphäre sauer- '-^[^ 
stofffrei genannt wer- 
den konnte , doch ^^^^ 
Spuren am Glaso und 

. noo 
vor alleni im Nähr- 
boden trotz der Erhit- 
zung desselben zurück- 
bleiben würden. Und soo 
daraus war weiter zu 
schliefsen, dafs bei der SüO 
beschriebenen Anord- 
nnnp die Keime des 
Kuiturrasens, die dem 
Nährboden am näch- 
sten sind, ihm die 
Spuren von Sauerstoff 
begierig entziehen und 
so ihr Leben iristen, 
anfangs sogar eines 300 
geringen Wachstums 
itthig sein könnten. 
Dafs das tatsächlich der Fall war, hatte eine zweite Versuchs* 
anordnung gezeigt Hier wurden nicht, wie oben, die zu massigen 
BelAi^n henmgewacbsenen Strichkulturen dem Versuch unter' 
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worfen, sondern es wurden auf einer Agarjilatte 2 Tropfen einer 
Aufschwemmung der 3 Keimarten in indifierenter Flüssigkeit 
mit dem Glaespatel verrieben, und die so präparierten Petri* 
schalen unter dieselbe anaerobiotische Anordnung wie oben ge* 
bracht, nur dafs die Zylinder gleich in den Brutschrank kamen. 
Hierbei seigte sich nun schon nach einem Tage, dats die Keime 
keine Abnahme seigten, sondern zu Kolonien herangewachsen 
waren, die allerdings im Verhfiltnis zn den auf den aerob go> 
haltenen Kontrollplatten verschwindend klein waren und rieh 
nicht weiter yeigrOfserten. Damit stimmt auch die Beohaditung 
Heeses flberetn, wonach Gholeraeiwedfskultnren, die in Wasser* 
stoÜatmosph&re gehalten wurden, nur in den eisten Tagen ab» 
nehmende Mengen von Kohlensäure produrierfeen, was sich nur 
damit ericUden Iftbt, daft der Nährboden Spuren von Sauerstoff 
enthielt, die eine Respiration und Vegetation gestatteten. Daraua 
ergeben nch die Schlösse: 

Während in dieaem Falle jeder Keim sosusageo seinen 
eigenen Acker hatte, der ihm in den Zeiten der Not auch den 
Sauerstoff lieferte und ihn der einsetzenden Schädigung nicht 
ganz hilflos aussetzte, konnten bei der aiidtTeu Versuchsanordnung, 
wo <lie Keime in j^rofseu dicken Massen zusamraengelagert 
waren, uur die zum Nährboden günstig postierten diesen Ürtä- 
vorteil geniefsen, die anderen aber wurden, des Sauerstoffs der 
Luft und des Bodens beraubt, tatsäcidich unter absolui anaero- 
biotische Verhältnisse gesetzt und raufsteii, von der plötzlichen 
SauerstofEent/'iuliUiig ül)errascbt, ersticken. 

Vergleichen wir den Erfolg dieser eintägigen Einwirkung 
der Anaerobiose mit dem einer zunehmenden mehrtägigen 
lind denken uns zur besseren Anschaulichkeit die Zaidenwerte 
graphiscli dargestellt, so kommen wir unter Berücksichtigung 
des Verhaltens der aerobiotiech gehaltenen Reibe noch ta {ol> 
genden weiteren Schlüssen: 

Die Kurve der acrobiotisch gehaltenen Keime ist bei allen 
3 Keimarten dadurch ausgezeichnet, dafs nach dem kurzen An- 
stieg am ersten Tage ein kontinuierlicher Abfall folgt, und dala 
dieser Abstieg am 4. Tage am steilsten iat Diese Järscheinung 
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dee Absterbens mit don bekannten onAcfalichen Faktoten wird 
natu^euULft ancfa bei der Beurteilung der Resultate der anaero' 
biotisch gehaltenen Reihe Berücksichtig uug finden müssen. Die 
Zahlenknrre der anaerob belassenen Keime charakterisiert sich 
durch einen steilen Abfall am ersten Tage, der aber an den 
folgenden Tagen nicht in gleicher Weise anhftlt, sondern in 
einen sanfter absteigenden Bogen übergeht. Mit der aeroben 
Reihe verglichen, sind die täglichen Differenzen der anaeroben 
Zahlenwerte noch geringer, so dafs die beiden in demselben 
Felde eingetragenen Kurven einander immer näher kommen, 
mit anderen Worten : der Effekt der Bauerstoffeutziehung ist in 
den ersten Stunden der Einwirkung weitaus am gröfsten; alle un- 
günstig gelagerten und weniger widerstandsfähigen Keime gehen 
bald zugrunde, die anderen günstiger jiostierten vermögen ihr 
Leben auf die Spuren des Sauerstoffs im Nährboden einzustellen 
und unter steter Auslese der passendsten dahin geführt zu wer- 
den, mit immer geringeren Mengen von SauerstotT auszukommen, 
so dafs auf diese Weise wenigstens ein latentes Leben mögÜch 
ist. Die im Verhältnis zur aeroben Reihe geringeren Differenzen 
in der Abnahme der Keime sind damit zu erklären, dafs die 
überlebenden Keime auf demselben Räume infolge ihrer gerin- 
geren Anzahl nicld mit soviel Konkurrenten so k&mpfen haben 
und jene Faktoren der Nährbodener8chö[)fung und Stoffwechsel- 
giftbildung iufolgedesspTi ir. schwächerem Mafse einwirken. 

Die Frage der allmählichen Anpassung, die hiermit 
berührt wurde« wurde noch durch weitere Versuche m beant- 
worten gesucht Ausgegangen naenMess aoa HqnsMMis. 
wurde diesmal Ton einer sdion 
8 Tage anaerobiotisch gehaltenen 
Fluoiescens non liquefactens-Kul- 
tur. In bekannter Weise folgte 
dem Ausstrich dieser Kultur auf 
eine neue Agarplatte ein 20stün- 
diger Aufenthalt bei 27« im Brutr 
schrank und dann die Anaerobiose 
bei Ziminertemperatiirt 



n. Qeiieration (I. Generuiion s l uKe In 
WassentofTiitnioKphllre KfUait«3a). 

SOstündige )>< i 27" gi^warbsono Kultur: 
70OO00 0OU Kt'iuu- 1 NortnaKiM). 
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Vergleichen wir die Zahlenwerte dieser zwei Generaüoueü 

hindurch anaerobiotisch gehaltenen Kultur mit jener nur eine 

Generation unter Anaerobiose {gestandenen, so ergiht sich , dafs 

die Zahlt iikiirvo!i an und für sich im Prinzip ^deich verlaufen. 

Eine Verschicdt iil » it besteht aber darin, dafs in der zweiten 

Generation eine durchgehende beträchtliche annähernd propor 

^ ^ . tionnle VermindeninL^ 

n««vMe«Bi BMI litaefiMliM. , rr 

der Keimzahl in der 

Einheit zu konstatieren 
ist, die, wie die Zahl 
der 20atündigen Kul- 
tur zeigt, 33°/o aua- 
macht. Die Wachs- 
tumsintensität der 
Keime hat also daieh 
die 8tttgig6 Anaen>> 
biofle am gelitten. 
Eän weiterer Unter* 
schied besteht in dem 
Verhältnis der aeroben 
und anaeroben Reihe. 
Zwar ist aueh hier der 
Untergang der Keime 
am ersten Tage am 
bedeutendsten , doch 
ist das ProsentveihKlt' 
nie der lebengeblie* 
benen Keime ein anderes. Während dort nach eintägiger An- 
aerobiose nur 57% der Keime am Leben blieben, sind es bei 
der 2. Generation schon 70%. Es scheint also, dafs durch die 
achttägige Anaerobiose eine Auslese der geeignetsten Keime 
stattgefunden hat, die, uul eine erneute Anuerübiosc besser ge- 
rüstet und ungepafst, der einsetzenden Schädigung nicht mehr 
so schnell erliegen. Man wird allerdings auch beachten müssen, 
dafs bei der, wie oben hervorgehohen, eingetretenen Vermin- 
derung der Keimzahl in der Einheit die Keime im ganzen be«)ser 
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gestellt sind, und dieser Umstand zur Verbeasenmg des Sterblich- 
keitsverhältnisses beigetreten haben kann. 

Weiterhin wurde in einem zweiten Versuch die Anaerobioee 
durch 10 Generationen fortgesetzt. Ausgegangen wurde von 
einer 23 Tage anaerobiotiaob gehaltenen Choleraagarstrichkultor. 
Von dieser wurden Keime in gleicher Menge auf neue Agar^ 
platten übertragen und der anaerobiotischen Anordnung mehrere 
Tage unterworfen. Die zu kümmerlichen Kolonien ausgewach- 
senen Keime der zweiten Generation wurden erneut auf Agar- 
platten ausgeetrichen und sofort wieder anaerobiotisoh gehal- 
ten, und dlM so 10 Generationen hindurch fortgesetzt, wobei 
jede 3 — ^7 Tage unter anaerobiotischen Bedingungen stand. Eine 
merkbare Anpassung, die sich durch schnelleres Wachstum oder 
Zunahme in der Grülse der Kolonien gezeigt hUte, konnte aber 
nicht nachgewiesen werden. 

Die Hauptergebnisse der Arbeit lassen sieh kurz, wie folgt, 
formulieren: 

Die aeroben Keime vermögen ihr Leben auf minimale 

Spuren von Sauerstoff einzustellen und zwar um so besser, je 
laugsamer die Suuerstoiitui/,ie}iung erfolgt; bei al)sohiter Anaero- 
bioso aber sterben sie ab, und zwar um ao schneller, je plötz- 
licher diese herbeigeführt wird. 

Es ist mir eine angenehme Pflicht, Herrn Geh. Med.-Rat 
Professor Dr. Rubner für die Anregung zu dieser Arbeit, Herrn 
Professor Dr. Ficker für seine stets freundliche Unterstützung 
meinen aufrichtigen Dank auszusprechen. 
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Zum Nachweis fäkaler Verunreinigung von Trinkwasser. 

Von 

Oberant Dr. OhitofeUta. 

(Ans dem hygienischen Institut der UniversitAt Berlin. Direktor: Geb. Sied.- 

Bat Prof. Dr. Rabner.) 

ÜQter Brauchbarkeit eines Trinkwasee» veistefat man eine 
Summe von EigenBcbaiien, die schon eeit längerer Zeit leetateht 
und ab Richtschnur fflr Begutadiiungen dienen soll. Die An» 
forderungen, welche bu stellen sind, unterliegen je nach den 
Bedtiifnissen der Konsumenten des Wassers in gewissem Grade 
Schwankungen, welche im EinselfaUe sorgsam su erwägeu sind. 
FOr viele Bestandteile lassen sich unabftnderliche Orenswerte 
gar nicht angeben, weil dnselne Vorkommtdsse s. B. der Oiloride, 
des Ammoniaks, mit Rücksicht auf die Herkunft und Entstehung 
des Wassers eine wechselnde gesundheitliche Bedeutung haben. 

Je eingehender ein Wasser in seinen Eigenschaften studiert 
wird, je mehr Merkmale desselben genau untersucht werden, um 
so zuverlässiger wird auch die kritische Beurteilung werden. 

Wenn von einigen Autoren die Beurteilung von Trinkw^asser 
und speziell der Brunnenwässer soweit eingeschränkt wird, dafs 
man nur auf die örtliche liuiugeuscheinnahme Wert legen soll, 
SU ist dieser Standpunkt in vielen Füllen gerade/Ai ein Verzicht 
auf jede wissenschaftlich exakte Beurteilung eines Wassers, und 
mit Recht haben sich weite Kreise von Sachverständigen gegen 
eine derartige oberÜächliche Betrachtungsweise der vorstehenden 
bedeutungsvollen Fragen ausgesprochen. 

Chemische, physikalische und biologische Methoden liefern 
uns wichtige Unterlagen für die Beurteilung des l^k Wassers, 
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nur das fehlerhafte Bestreben, schematisch an der Hand von 
wenigen Charakteren alle TrinkwAsser beurteilen zu wollen, hat 
SU ergebnislosen Prüfungsreihen geführt. 

Die Beurteilung des Wassers ist eine schwierige Aufgabe, 
und wer die Mittel zur fachmännischen Beurteilung nicht besitzt, 
eollte auf gutachtliche Äufserungen verzichten ; diejenigen Kreiee, 
welche eidi berufen fühlen, in Sachen der Trink wfisaer mit su 
beraten, können nicht verlangen, dafs die Trinkwaeserprfilung 
mit Rficksicfat auf mangelnde Vorkenntnisse tunlichst veceinfocht 
werde, sondern haben ihre Ausbildung entsprechend den su 
losenden Aufgaben zu TervoUkommnen. 

Es erscheint auch viel wichtiger, wenige Wttsser genau als 
sahUose Wasserproben nach unsureichender Methodik zu unter- 
suchen. 

Die weitere Ausbildung der Untersuchungsmethodik ist 
dringend zu wünschen und jeder Fortschritt m der Möglichkeit, 
weitere Merkmale des Trinkwassen» mit Sicherheit zu bestumnen, 

mit Genugtuung zu begrüTsen. 

Die bakteriologische Untersuchung bat sieh zumeist nur auf 
Keimzfihlung erstreckt, eine Methode, die wohl für bekannte, 
unter dauernder tControlle stehende W&sser einen feinen Indikator 

für V^erunreini^uiii; darstellt, für erstmalige Untersuchungen aber 
völlig unzureichend ist. 

Hier liegt das Bedürfnis nach einer Methode vor, die Schäd- 
lichkeit bzw. Gefälirhchkeit eines Wassers oder dessen Unscliäd- 
lichkf'ii deutHch zu erweisen. In diesem Sinne sind schon eine 
ganze Anzahl von Versuchen gemacht worden, die in verschiedene 
Riciitungen ^jetjnngen sind. Icli will nur einen Weg verfolgen, 
der mir der aussichtsreichste zu sein sclieiiit. 

Fra^'en wir uns, woher die Gefahren stammen, die im Trink- 
wa8.ser die Gesundheit des Menschen hedrohen, so kommen fast 
aus-schlielslich die menschlichen Ausscheidungen, und hierbei in 
erster Linie der Kot, in Betracht. Bei Cholera und Dysenterie 
scheinen die Fäces die einzige Infektionsquelle zu bilden, beim 
Typhus kommt noch der Urin hinzu, aber erst in zweiter Reihe. 
Hinter diesen beiden treten die öhrigen Ablallstofie, was die 
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TrinkwasBerinlektion anlangen könnte, ganz slirflck. Abgesehen 
davon werden wohl in der Mehrzahl der Fälle sämtliche menech* 
liehe Ausscheidungen auf demselben Weg in das Waaser gelangen 
kdnnen, oder wenigstens wo das eine m^s^ch ist, kann das an- 
dere nicht ausgeschlossen werden. Es ist also gerechtfertigt, 
wenn man nur aus dem Vorhandensein einer Verunreinigung 
durch Ffices auf die bedrohliche K&he einer Infektionsquelle 
schliefst. Zum Nachweis einer solchen fftkalen Verunreinignng 
liegt es nahe, den im Kot so reichlich vorhandenen KolibaiilluB 
als Indikator su wählen. Und das iat seit langem des Öfteren 
geschehen. Wie richtig man diese Überlegung angestellt hatte, 
zeigt beispielsweise eine Filteiprttfnng, die Clark und Ai*Gage(^) 
in der amerikanischen Stadt Lawrence ausgeführt haben. Nach 
einer Reparatur des Filters war dasselbe undicht geworden. Im 
filtrierten Wasser konnten Kolibakterien nadigewieseii werden. 
Zugleich trat in der Stadt eine Typhusepidemie auf, die nach 
3 Monaten wieder erlosch, zur selben Zeit, als im filtrierten 
Wasser in je 1 ccm Bacterium coli nicht mehr gefunden werden 
konnte. Hier steht es iiufser Frage, dafs der Ivulilja^ilius dio 
fäkale Verunreinigung und somit die Infektion des Wassers an- 
zeigte. Kann man nun diese Schhifsfolgerungen , deren Be- 
rechtigung in dem besonderen Falle aufser Zweifel steht, ver- 
allgemeinern ? 

Zur EM(s( li('idn?ig dieser Frage muls man auf den Begriff 
>Bacterium coli uiiher eingehen. Wir verstehen unter diesem 
Namen em öt&bchen. das gewisse Eigenschaften besitzt und im 
Darm vorkommt. Es gibt aber auch aufserhalb des Darms Bak- 
terien, die sämtliche allgemein bekannten Eigenschaften des 
Darmbewohners besitzen, ohne jemals selbst durch ihre Herkunft 
oder vermöge ihrer Abstammung su den Darmbewohnern zu 
sählen. Nehmen wir nur einige dieser Eigenschaften zum Kriterium, 
so fällt der Begriff »Bacterium colic so weit aus, da£» wir eine 
ganze Gattung darunter rechnen müssen. Aus diesem Grande 
hält Kruse(^) das Bacterium coli für ganz ungeeignet sum Nach- 
weis f&kaler Verunreinigung. Wenn er sum Kaobweia die morphO' 
logischen Verhältnisse, das Waohatnm auf den gewdhnlicheo 
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NfthibOden« da» Verhaltan su sackdrhaltigeii Substraten und tu. 
Milch in Betracht sog, so glaubte er sie fast übezall finden zu 
können, »oft genug in Wfiesem, die nicht einmal anderen Ver> 
nnreinigungen, geschweige denn denen durch Fäkalien ausgesetzt 
seienc. WeifsenfeldO hat hierittr einen experimentellen Bei- 
trag geliefert^ indem er eine grOfsere Anzahl von Brunnenwassern 
untersuehte. fand in jedem Falle KoUbasÜlen, freilich bei 
dt^a guten Wässern erst, wenn er 1 1 dem Anreicherungs verfahren 
unterzog. In gleicher Weise fand v. Freudenreich(*) in den 
meisten Wässern Kolibazillen, wenn er nur eine genügend grofse 
Menge zur ITntersuchuug uulim, uur die »öeiir gutenc Wässer 
waren frei von ihnen. 

Diesen Befunden, die für die Ubiquität der Kolibakterien zu 
sprechen scheinen, wird durch andere Beobachtungen wider- 
sproclien un l das hat seinen Grund in der Verschiedenheit der 
Nachw eibnit'tiioden. Je «trenger man die Anfordenuigen zur 
Idci ititätsbestimniung stelhe, desto ^elteiu r wurden die ubiquitären 
Kolüia/.illen. Weifsenf eld betrachtete alle diejenigen Mikro- 
or^^aiiismen als Kolibakterien, die mittelgrofse Bazillen darslellten, 
auf Gelatine weinblattähnliehe Kolonien und im Zuckeragar- 
stich Gas bildeten, mehr oder weniger beweglich oder unbeweg- 
iich waren und sich nicht nach Gram färbten. Er versuchte 
zunächst ihr Wachstum bei 37 in Bouillon oder Peptonkochsalz- 
lösung mit Pariettischem Zusatz (Phenol und Salzsäure) zu er- 
halten; kam er damit nicht zum Ziel, so iie£B er den (Farietti- 
sehen) Zusatz weg. 

V. F r e u d e nrei eh benutzte die Pariettische oder die Vincent- 
sehe Metbode (Peptonwasser, 0,07% Phenol, Bebrfltung bei 42<*) 
oder auch die Milchzudcenreigtmngsprobe bei 85* und fand so 
das Fehlen der Kolibakterien in den sehr guten Wftssem. 

Schardinger der das Wasser mit Traubenzuckerbouillon 
vermischte, bei 37 * bebrütete und dann den Kolinachweis durdi 
Prüfung auf fäkulenten Greruch, auf Indol und Schwefelwasser- 
stoff führte, fand die in Frage stehenden Bakterien nicht so 
ungemein verbreitet, in vielen hundert Wasseruntersuchungen 
nur 5 Mal und niemals als zufällige Luftverunreinigung auf 
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Flatten. Abbe(*) beoatst eine MiichsuckeipeptonkochflsblOsang 
SU seinen Versuchen, Houston^) anderseits legt Sofaflttelkulturen 
in Zuokergelatine an und b&lt sie bei 20 ^ in der Absiebt, sUnt- 
licben vergärenden Keimen, auch denen, die höhere Temperaturen 
nicht ▼ertragen, das Wachstum zu gestatten. 

PetruBchky und Pusoh(*) wieder legen Wert darauf, die 
Kolibakterien bei 37® in Bouillon ansnreichern und glauben auf 
diese Weise die Wasserkeime auszuschliefsen , die bei niederen 
Temperaturen sich immer vorgedrängt und die Täuschung einer 
Fäkalverunreinigung liorvorgerufen hatten. Sie fügen den kenn- 
zeichneaden Merkmalen noch die Säurebildnng (Rötung der 
Lackmusmolke) hinzu. Alle die zuletzt erwalmten Untersucher 
finden in reinen Wässern keine Kolibakterien und stellen diesen 
MikronrgaTn?iii( 11 pin gntps Zeugnis für ihre Brauchbarkeit als 
Indikutoren fäkaler \ ei unreiaigung aus. 

Es ist leicht zu sehen, dafs man in der Erkenntnis des 
wahren Zusammenhanges weiter gekommen ist, je mehr man 
den Begriff »Bakterium coli« ein.scliränkte. Auf die Methoden 
hierzu im einzelnen kritisch einzugehen, ist nicht nötig; zweifel- 
los beruhen sie auf sorgfältigem Studium der Lebens Vorgänge 
des Mikroben und bestehen zu recht. Nur möchte ich das 
Phänomen der Indolbildnng und die Fähigkeit derXierpathogenitit, 
das beispielsweise von Levy und Bruns^) vorgeschlagen ist, 
nicht f tir eben wertvoll anschlagen, da es echte Kolistftmme gibt, 
die diese beiden Forderungen nicht erfüllen. 

Was nun aus der Erörterung der gansen Frag« henroigebt, 
ist die Tatsache, dab der Nachweis des Baot coli ein sehr 
komplixierter ist, wenn man sicher sein will, das echte Bact coli 
Yor sich zu haben. Alle erwähnten Metboden susammen sind 
aber noch nicht einmal einwandsfrei, weil der Beweis fehlt, dats 
die mit ihrer Hilfe identifisierten Bakterien nur aus dem mensch- 
lichen Dann stammen können, vielmehr wird später geseigt 
werden, dafs dies sehr zweifelhaft ist. Dieser Beweis könnte er* 
bracht werden, wenn man ein spesifisches Serum ansnwenden 
in der Lage wäre, wie dies auch schon gefordert worden ist 
Allein hier läfst uns die Tedinik im Stich, da es ja schon sehr 
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flohwer igt, «n polyvalentes Koli-Senim ra erlangen, wird uns 
ein omnivalentee kaum jemals gelingen. Auch ist ein solches 
Vertahien für die Praxis viel zu umständlich. 

Einen grofsen Fortschritt in der Frage des Koli-Nachweisefl 
haben wir meines Eiaohtens £ijkmann(*^ xu verdanken, der die 
Fftfaigkeit der Kolibazillen, nodi bei 46^ üppig su gedeihen, be- 
tont und diese snsammen mit dem ZnckerveigSrungsvermOgen als 
Versnchsbasis benutzt hat Vor ihm haben bereits Vincent (s. o.) 
und V. Freudenreich (s. o.) eine Tempoatnr von 42<* angewandt. 
Rodetp) hat für ijphusisolierung ein Verfahren angegeben, 
das die Temperatur von 4S^4&Jb^ erfordert, hat aber auch be- 
reits darauf hingewiesen, dafs die Enmtteluug des Temperatur' 
maximums fOr alle Bakterien ein ausgeseichnetes Mittel lu 
ihrer Identifizierung sti. JBIiikmann setzt GärungskOlbcheu mit 
dem zu untersuchenden Wasser an, dem er durch Zusatz einer 
Vorratslösun^ einen Gehalt von ca. 1 °/o Traubenzucker, 1 % Pep- 
ton und 0,j V, Kochsalz verleiht, und bebrütet sie bei 46°. Bei 
verunreinigtem Wasser findet er nach 24 Stunden Bact. coli in 
Reinkultur, oder wenigstens in überwiegender Mehrheit, die ge- 
samte Flüssigkeit diffus getrübt und mehr oder weniger, aber 
stets deutliche Gasbildung. Bei reinem Wasser bleibt die Flüssig- 
keit meist klar, um höchstens nach 2 mnl 2-i Stnnflen nur im 
offenen S( lu nkel und dmn daran grenzenden Teil des geschlos- 
senen ScheukeliB eine leichte Trübung, aber keine Gasbildung 
zu zeigen. 

Das Verfahren hat den Vorzug, einfach und leicht ausführ- 
bar zu sein; die Frage ist nur die: ist es hinreichend experi- 
mentell gesttltst, um von vornherein als einwandsfrei zu gelten. 
Pas ist nun zunächst nicht der Fall und zwar aus dem Grunde, 
weil wir kein absolutes Kriterium für den echten KolibaziUus 
haben. Es bleibt also nichts Qbrig, als die praktische Leistungs- 
fähigkeit der Metbode an einer möglichst grofsen Anzahl von 
Wässern zu erproben, deren Verhältnisse bekannt sind, und 
einen Rüekschlufs auf den Wert der Methode erlauben. In die> 
sem Sinne hat uns Eijkmann bereits ein beachtenswertes 
Material geliefert In sämtlichen tunverdfichtigeni Wassersorten 
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wurde 46^ Gftrang aueb bei gtOfeeren Vertnchsmengeii (300 oem) 
niemalB, bei »verdflchtigem aucb in Bruchteilen eines Tropfeoi 
stets gefunden. Femer seigten 2 Wisser, die vor Verunieim- 
gung mit mensdiliohen Fäces gesobütit waren, sonst whec so- 
wohl offensicbtlicben Sebmuts (Entengrttn, Laub, Insektenlarven) 
als auch eine reiche mikroskopische Fauna und Flora erkennen 
liefsen, in mehrfachen Untersuchungen n^tiven Ausfall der 
Probe. 

Von den Berliner Wfissem, die ich mit dieser Methode oder 
vielmehr mit denen ich die Metbode prQfte, seigten die ver- 
unieioigten stets positiTen Ausfall, meist noch, wenn ich dem 
Versttch winsige Quantitäten untersog. Ich stelite mir su die- 
sem Zweck »VerdünnungeDc mit sterilem Wasser von 1 : 100, 
1 : 1000, je nach Bedflrfaiis her und tat hiervon 0,01, 0,02 ccm 
etc. zu der Zuekerbouillou je eines Gärungskölbchens. DaCs die 
Berliner Kanaljauche noch in riesigen Verdünnungen Gärung 
geben würde, war von vornherein anzunehmen, und tatsächhch 
konnte ich bei 0,000 (XJl ccm noch stets das Phänomen be- 
obachten. Aber aucli das Rieselwa.ssor, das bereits in den Riesel- 
feldern filtriert ist, enthalt noch bei 0,0001 ccm regehnÄfsig 
Kolil ikterien. ll^benso gehon 0/X)l ccm S{>reewas8er und 
0,üOUi* ccra Wasser der Paiikt einen positiven Auslal! der 

Probe. Bei gröfseren \ erdüuuuugen trat auch wohl noch hier 
und da Gärung auf, doch nicht mehr regelmftfsig. 

Unsere einwandsfreien Wässer dagegen, das Berliner Leitungs- 
wasser und mehrere gute Brunnen, gaben niemals 46^ Gärung 
auch bei Verwendung grOlserer Mengen (bis 100 ccm und da- 
rüber). Ich glaubte hierbei im allgemeinen von der Verwendung 
grOFserer Versuchsmengen als 100 ccm absehen su dürfen, da 
dieselbe tatsächlich übertlüssig ist. Ich bin sogar der Ansicht, 
dafs für den praktischen Zweck ein Versuch mit 10 — 20 ccm 
vollstttndig ausreichen wQrde, einmal deswegen, weil ich niemals 
gesehen habe, dafs in einer grOfseren Zahl von Kubiksentimetem 
noch Koliwacbstum aufgetreten wftre» wenn in 1 com keines mehr 
SU konstatieren war, und anderseits, weil obenerwähnte Unter* 
sttchung von Clark und M'Oage geieigt hat, dafs mit dem 
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Verschwinden der Kolibakterien aus 1 ccni Wasser — festgestellt 
durch gewöhnliclic i'lutteiiuiitersuchung — die Verunreinigung 
aufgeliört hatte. Das Bacterium coli entwickelt eben auch bei 
niederer Temj)eratur und uiäfsigen Naiirungsbedingimgen nocli 
so viel Wachstumsenergie, dals es in 1 ccm Wasser gefunden 
werden mufs, wenn m nur in der den geringsten Grad der \'er 
unreiniguug anzeigenden Menge vorhanden ist. Die ICK) fache 
MeiiiTf scheint mir Sicherheit gei.ug zu verbürgen, und die Me- 
thode hat sich als fein genug erwiesen, nm jeden einzelnen 
KoUbazilhis ah/jifangen. Die Verwendung grüfserer Quantitäten 
würde einen gröfseren Apparat erfordern, während man ca. 
100 ccm nach Eijkmanns Methode mit Pepton, Traubenzucker 
und Kochsalz versetzt und auf ca. XO Gäruugskölbchen verteilt. 

Beim positiven Ausfall des Versucfas fand ich stets nach 
24 Stunden diffuse TtQbung des gesamten Kolbeninhalts und 
meist reidiliche Gasbildung. Nur sehr selten war die Oasbil- 
dung so gering, dafs eine Verwechslung mit der Luftblase, 
welche von im Wasser absorbiert gewesenen Gasen stammt, 
mögUch gewesen wäre; doch löste eine zuckerlo.se Kontrolle 
ätets etwaigen Zweifel. In den bei weitem meisten Fällen fanden 
sich im hängenden Tropfen mehr oder weniger schlecht be- 
wegliche Stäbchen, die die Charakteristica des Bacterium coli 
zeigten. Mitunter fanden sich auch einzelne wenige Diplo-, 
Strepto- und Staphylok^okken. Beim Ausstrich auf Agarplatten 
wurden mäfsig viel Koli Kolonien, mitunter einige Sta[)hylokok- 
ken-Kolonien gefnnden. Hin grofser Teil der Kohbakterien so- 
wie manche Kokkenarten f^cheinen durch die Säurebildung ver- 
giftet /AI werden, wie dies Sinith('-| sowohl für Kolibazillen als 
auch Staphylokokken als möglicii nachgewiesen hat. Einen 
Buttersäurebazillus habe ich niemals gefunden. 

Bei negativem AusfaU bleibt die Flüssigkeit fast immer 
steril; mitunter bildet sich nach 2 Tagen eine geringe Trübung 
im offenen Schenkel des Gärnngskülbcbens, meist mit Kamhaat^ 
bildung; man findet dann grOistenteils fieubazillen, mitunter 
ein paar Kokkenarten. 

Anhiv Ar Hyfiem. Bd. UV. 26 
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Üm aacb swdielhafto Wtoeer zu prüfen, wfllilte ich «imge 
fininnen in der Stadt, vor denen die Poliaei durch die Aof- 
sehrift lEein Trinkwasser« warnt. Aus welchem Grunde diese 
Brunnen im einseinen eine solche Aufschrift ndtig gemacht 
haben, konnte ich noch nicht feststellen ; wahrscheinlich ist dies 
aber geschehen, weil ihr Wasser nicht sehr rein im physikali- 
sehen Sinne ist; es zeigt etwas Bodensatz und eine gelbliche 
Trübung, ohne einen unangenehmen Geruch oder Geschmack 
zu besitzen. Alle diese Wässer zeigten bei mehrfacher Unter- 
suchung zu verschiedenen Zeiten niemals 46° Gärung, besonders 
auch nicht nach einem wolkenbruchaitigen Regen und an einem 
Regentage. Dagegen zeigten 2 dieser Wässer bei niederer Tem- 
peratur starke Gärung. 

Es ist dies dieselbe Beobachtung die Eijkmann bei einer 
grofseo Anzahl tatsächlich iinverdachtigf^r Wafäsersorten, z. B. in 
sterilem Fafs aufgefangenem Regonwasser , gemacht hat, dafs 
nämlich dieselben bei Zimmer- oder gewöhnlicher Bruttemperatur 
(37°) Gärung geben, welche von Bakterien der weiteren Koli* 
gruppe herrührt. 

Wenn hier jemand einwenden wollte, auch diese Bakterien, 
die bei 37° noch wachsen, bei 46" aber nicht mehr, seien wert- 
voll als Anzeichen gefahrdrohender Verunreinigung, so mufs dem 
widersprodhen werden. Die im hiesigen Institut vorhandenen 
Kolistftmme, sowie eine Anzahl besonders aus Fftces von Erwach- 
senen, Kindern, Kaninchen, Meerschweinohen, KanarienYdgeln etc. 
isolierten StSmme gaben sSmtlich 46** Gärung. Es scheint also, 
dafs sftmtliche Mikroben der Koligruppe, die aus dem Warm- 
blüterorganismus stammen, bei 46* noch ausgeaeichnet gedeihen 
können, während s. B, die vom Frosch stammenden Dann- 
bakterien bei Sl^ noch Traubensucker veigftren, bei 46* aber 
nicht. Aach die des Fisches scheinen, wie Eijkmann unter 
Zitierung einer Inauguraldissertation (") erwähnt, bei höherer 
Temperatur nicht mehr kultiyierbar zu sein. Von sonstigen Bäk- 
terien, die eine Täuschung durch Vergärung bei 46* henroirufen 
konnten, kommt wohl kemer, auch der gewöhnliche Buttersäuie- 
bazillus nicht, in Betracht, da dieser in Zuckerbouillon emt 
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nach 2 Tagen ganz spärlich im geschlossenen Schenkel zu wachsen 
aufäugt, wenn er überhaupt angeht, ihn kann man ausschalten, 
wenn man die Prob© nur auf 24 Stunden ausdehnt, was nach 
meiner Erfahrung vollständig ausreicht. 

Versuclie mit Vergärung des Milchzuckers bei sonst gleicher 
Versuchsauordnung haben dasselbe Resultat wie Glykosegärung 
gegeben, einen Vorteil eines der beiden Verfahren habe ich nicht 
feststellen können. 

Es besteht m. E. ein Vorzug der G&rungsprobe bei 46" darin, 
dafs sie Verunreinigungen durch Kaltblüterfäces nicht anzeigt. 
Man kann ein Wasser nicht immer vom Geuufs ausschUelsen, 
blofs weil Fische oder Frösche sich in ihm aufhalten. Wer einen 
higheren Grad der Reinheit verlangt, kann ja weitere Unter- 
suchungen anstellen, jedenfalls wird er vorher zu konstatieren 
TennOgen, dafs eine direkte Gefahr durch den GenulB nicht besteht. 

Meinem hochverehrten Chef, Herrn (ieheimrat Rubuer, 
erlaube ich mir für die Anregung zu der Arbeit und sein Interesse 
an derselben meinen gehorsamsten Dank zu sagen. 
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Sind bei der bakteriziden Wirkung des Blatserums 
osmotisclie Vorgänge im Spiele? 

Von 

Dr. Georg Leucbs. 

{Ava dem HygienlBcli«! Institat der üniTemität Mllnehra. Vonteiid : Prof. 

BCmz Orabet.) 

Ge^en die Lehre, dafs die bakterizide Wirkung des Blut- 
serums iuif dio Anwesenheit besonderer bakterienfeindlirlM i StolTe, 
der Aiexine, zurückzuführen sei, wurde seinerzeit der Einwand 
erhoben, dafs der schroffe Wechsel des Mediums bei der Über- 
tragung der Bakterien von dem künstlichen Nährboden in das 
Serum eine Schädlichkeit sei, die für sich allein völlig genüge, den 
Tod der Keime herbeizultthreu. Einerseits der Hunger, andrer- 
seits osmotische Vorgänge seien die Ursachen ihres Absterbens. 

Dieser Eänwand ist durch die Untersuchungen von Büch- 
ner, Trommsdorff, Hegeler und v. Lingelsheim widerl^ 
worden. Die Verschiedenheit des osmotischen Druckes von 
Nährboden und Serum wie der Hunger spielen keine Rolle 
bei dsr Abtdtung der Eakterien durch fcisches Serom; die An* 
nähme besonderer, leicht serstOrbarer bakterisider Snbstansen im 
frischen Blutsanun ist unvermeidficb. 

Dagegen schien doch manches darauf hinaudeuten, data bei 
der AbtOtung der Bakterien durch irisches Immunserum os* 
motiscbe Voigftnge im Spiele seien. Die osmotische HflU« 
schichte der Keime, welche in normalem Zustande als semi< 
permeable Membran angesehen werden mufs, konnte möglicher^ 
weise durch die Präparatoren (Ambooeptoren) der LnmunsMm 
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derartig verftndeii weiden, dafs sie nan nicht mehr blofs Waa- 
ser, sondern auch andere wasserlösliche Substanzen durchtreten 
liefse und so einerseits dorn Alexin den Eintritt erleichterte, 
andrerseits den Austritt von Salzen und anderen lebenswichtigen 
Substanzen aus dem Innern der Zelle erniogiichte, was den Tod 
der Bakterien zur Folge hätte. Gruber, der diese Ansicht 
verfocht, führte dafür ins Feld, dafs die Vorgänge der Bakterio- 
Ivse, wie man sie z. B. beim Pfeif ferschen Versuch beobachten 
kann, entschiedene Ähnlichkeit zeigen mit den VeräiidenUii;» ii 
der Zellen bei Störungen der normalen Osniose, dufs ferner bei 
der der Bakteriolyse analogen Hftmolyse nicht- an ierf^^ zu kon- 
statieren sei als Diffusion des Hämoglobins aus dem Stroma 
der Blutscheiben in die umgebende Flüssigkeit unter Zurück- 
lassung der »Schatten«. 

Au! die Richtigkeit dieser Ansicht liefs sich die Probe 
machen: wenn die Innnunkörper die BeschafiFenheit der osmo- 
tischen Membran verändern, 00 mufsteo die damit behandelten 
Zellen sich gegen Änderungen des oamotieGhen Druckes in 
ihrem Medium anders verhalten als die normalen. Auf Veran- 
lassung von Herrn Prof. Gruber habe ich daher zur selben Zeit, 
als ROfele seine in der »Münchner medis. Wochenscbrifi«, 
Jahig. 1904, Nr. 42, TefOffenÜichten Untersuchungen Ober das 
osmotische Verhalten der mit ImmuDkörpem behandelten Ery- 
throcyten begann, Versuche über den Einfluls der Immunkörper 
auf die Abtötung der Bakterien durch destilliertes Wasser be- 
gonnen. Über einen Teil der Resultate dieser Versuche habe 
ich bereits in der Sitzung der Gesellschaft für Morphologie und 
Physiologie in Manchen, am 82. November 1904, berichtet. Es 
sei gestattet^ das Wichtigste aus meinen Versuchsprotokollen hier 
ansnfflhren. 

Bevor das Verhalten der mit Immunserum voibehandelten 
Bakterien gegen destilliertes Wasser untersucht werden konnte, 
mufste die Widerstandsf&higkeit der normalen Bakterien er- 
mittelt werden. Da sich die gewöhnlichen Typhusbakterien als 
sehr resistent gegen destiUiertes Wasser erwiesen (selbst bei 
schwachen Einsaaten war das infizierte Wasser nach einem 



Digitized by Google 



d98 ^^^^ ^- ^i*^^ Wirkang d. Blatseroms osmotische Vorglüige im Spiele? 



Monat noch nioht steril), so wurden die Veraache mit Vibrio 
Danubicits angestellt Dabei seigte eich, dab bei der Über^ 
tragang der Keime ans einer 20— 24stündigen Agarknitur (Agar 
mit dem gebräadilicfaen Zusats von 0,5% Kochsalz) io destil- 
UertoB Wasser schon binnen 5 Minuten Massentod eintritt. 90 
bis 95% der eingesftten Keime gehen fisst sofort zagmnde und 
nur 5 — 10% überleben. Auch 0,3 und 0,66 pro/.. Rochsals- 
lösungen schädigen die Danubicuskeime in hohem Mafse. Auch 
in dioson Ijttsiingen sterben etwa 50 "'0 der eingesäten Iveime 
binnen 5 Minuten. Ich will nur erneu eiuschlägigeu Versuch 
mit allen Ein/elheiteu nnueiien: 

Von einer 24 stündigen Agarknitur wurden 4 Ösen, deren 
Füllung durch Wägung des Agarröhrchens vor und nach der 
Entnahme der Öse festgestellt wurde , entnommen und in 
50 ccm desitillieries Wnsser, bzw. 0,.Hproz Kochsalzlösung, 
0,66proz. Kochsalzlösung, Bouillon verteilt. (Die < »sen wurden 
vom Rande des Rakterienbela^^« eTitnommen, da anzunehmen 
ist, dafs im Innern dcsneiben sehr viele tote Keime vorhanden 
sind. Das? Agarröhrchen wurde in abgeküiiitem Zustand, mit 
einer Kautschukkappe bedeckt, gewogen.) Aus diesen Aufschwem- 
mungen wurde, ohne dafs sie filtriert worden wären, sofort (d. h. 
nach weniger als ö Minuten) 1 ccm übertragen in ein mit 
50 ccm Pepton wasser (0,5 ®/o Kochsais -1-0,1 \ Pepton, s. u.) ge- 
fülltes V^erdOnnungstrop^läscIinn 'l von welchem aus einerseits 
je 1 Tropfen ausgesät wurde auf 3 Gelatineplatten (>gror8e Aua* 
saat«), andrerseits 4 Tropfen gegeben wurden in ein zweites, öOcem 
Peptonwasser enthaltendes VerdünnungstropfglAschen, von dem 
ans je 5 Tropfen anf 3 Gelatineplatten au^pesät wurden (»kldne 
Aussaatc). Die Platten der grofsen Aussaat wurden mikroekopisch 
(16 oder 32 Gesichtsfelder), die der kleinen Aussaat wurden 
direkt gesählt. Dafs die Berechnung hier, wie bei den spftteren 
Versuchen, für die grofse Aussaat in d^ Xt^l eine geringere 

1) Nach Fiekere Vorgang (Zeitidir. f. Hj^., Bd. 89) beontrte Idi« am 

genau gleich grofee QuantitAt«n entnehmen tu kOnnen, TjroplliliseliSii. 01« 

Tropfenjfr^^f»« jedes einreinen TropfglUschena für die benutzten I.^snnpen 
Wassor, Pei>ionwaf»8er, Bouillon, KochHulzIöBunK) bestimmte ich durch 
wiederholtes Zählen der Tropfen, welche notwendig warcD| um 10 ccm la fallen. 
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Keimzahl ergibt als für die kleine, erklärt sich ohne weiteres 
daraus, dafs in einer direkt besäten Platte viele Kolonien aus 
zwei oder mehr Keimen entstehen. 





Kolüiiien7.ah], Mittel- 
wert ans je 3 Platten 


KeiniEahl auf I mg Kultur 
berechnet aus der 




grofae 
Annaat 


kleine 
Aaasaai 


grofseu 
Anaasat 


kleinen 
Aneeaat 


l^oiiillon 

0,66 proz. KocbaalB 
OfSprot. KodMds . . , 
Dwtill. Waaser • • • { 


24 r.( Kl 
i2au 

um 
im 


933 
722 

466 . 

81 1 


180 iw>U ifijO 
6^000000 
96000000 
1 164D0000 


290 0<A) 000 
147 000000 

1 moooooo 

U 600000 



Jene Keime, weldie den eisten Ansturm überstanden haben, 
halten dann viel länger lebend aus. Es ist sehr wahiscfaeinlich, 
dala dies sum Teil darin begrUndet ist, dafs sie durch die in 
Losung gegangenen Leibesbestandteile ihrer unglüdUicheien 
Brüder eine gewisse Stärkung oder Schutz erhalten. Wenigstens 
ist es sehr auffallend, wie grois der £influfs ist, welchen die 
Zahl der eingesäten Bakterien anf die Schnelligkeit des Ab- 
sterbens besitzt: Bringt man ?iele Bakterien in die schädigende 
Flüssigkeit, so erfolgt das Absterben der Keime verhältnismäTsig 
viel langsamer, als wenn man nur wenige Bakterien einsät, 
eine Tatsache, die bereits Ton sahireichen Forschem konstatiert 
worden ist. Zur Bestätigung des eben Gesagten sei daher nur 
ein Beispiel angeführt: 

Ich sohweminte 5 Oson einer 2Uötüudigen Agarkultur von 
Vibrio Daiiubicuä in ö ccm destilliertem Wasser auf, tiltrierte die 
Aufschwemmung durch ein Leiuwaiidfilter und stellte nun wie 
bei der Agglutiuationsprobe fünf verschiedene Verdünnungen 
derart her, dafs je 1 ccm der vorschiedenen Trobeflüssigkeiten 
den 40., 1600., 64000., 2f)BüOt.M>., iü24(X)ÜO(l Teil einer Kultur- 
öse enthielt. Hiervon entnahm ich von Zeit zu Zeit J'roben 
und zwar, um zählbare (Gelatine-) Platten zu bekommen, von 
dem letzten Tropfgläschen 12 Tropfen, von dem 3. und 4. 
1 Tropfen und von den ersten beiden ^eoo Tropfen, d. h. ich 
verdünnte den entnommenen Tropfen qoit ph^siol. Koc^sali^^ 
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lösimg auf das 500 fache and braehte erst voti di«wr Fläaeig- 
keit 1 TropfeD in die Gelatine. 

a) Koloniensahl (Mittelwert ans je twei Platten): 



Grad der VerdOnsnuf 

der Öse ' 


40 


1600 


64000 


2560000 


108400000 


Anasaat in die tielatine, 

Tropfen : 

1 


1 ■/-. 


V«. 




1 


tt 


Nach weniger al« 5 Min. 


im 


im 


780 


16 


9 


> 1 Stunde .... 


, 2 350 


45 


5 


1 




> 8Vt Standen . . . .1 2960 


17 


0 


0 


«> 


» 1 Tag 


1 12 


0 


0 


0 


0 


> 2 TaRen .... 


' 23 


1 


0 


0 


0 


> 17 > (12 Tropfen 1) 


> 0 

1 


0 


0 


0 


0 



b) Bereehnnng: 1 ocm der Ftobeflflami^eit enthielt Keime: 



Grad der Verdüuuung 
der Ose 



40 



1600 



64000 2660000! 108400000 



Nach weniger als 6 Min- 


33'MXHH)0 570000 


8 97Ü 


189 


Naci) 1 Stunde .... 


13 200 im 


252 OüO 


58 


18 


> SVt Standen . . . 


',16500000 


95200 


0 


0 


> 1 Tag ... 


67900 


0 


0 


0 


> 2 Tagen .... 


188800 


6700 


0 


0 


»17 » .... 


0 

1 


0 


u 


u 



9 
2 
0 
0 
0 
0 



Es ist also wohl zu beachten, dafs nach dem Mitgeteilten 
die folgenden Versuche Ober den EiiiHuls der Immunkörper nur 
an den widor.staudsffthigeren Individuen der verwendeten Kul- 
turen angestellt werden konnten. 

Naflidem ich mich durcli den Versuch überaeugt hatte, dafs 
die von mir verwendeten Sera (inaktiviertes Moerschweinchen- 
Ininiunserurn und -Nornuil.serum) in Ipru/.. Verdünnung die 
Verniehruiif^ der Keime in gleicher Weise heeinflufsten , ging 
ich dazu über, mittels der Plattenmethode zu prüfen, ob mit 
Immunkörper beladene Bakterien in destilliertem Wasser schneller 
sagrunde gehen als solche, welche nur mit inaktiviertem Notmal* 
aerum oder gar nicht vorbehandelt waren. 

Von einer 22stüudigen AgarkuUur von Vibrio Danubicoe 
worden 4 Ösen = 12,8 mg entnommen, und in 200 ccni 0|3pros. 
Kochsalzlösung aufgeschwemmt Von dieser Aufechwemmung 
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wurden 4d,5 com yenetit mit 0,5 com Meencbwemdieii-ImiDun- 
aeram, welches bei Verdttnnung 1 : 320 noch deutiiobe Aggluti- 
nation zeigte, ferner 4d,5 ccm mit 0,5 oom inaktiviertem Meer* 
schweinehen-NoimalBemm. Diese Misebangen uebst 50 ccm 
der Originalaafscbwemmung kamen für 1 Stunde in den ESa- 
schrank, um die vollständige Bindung der Immunkörper herbei» 
zuführen. Darauf wurde von den drei Flüssigkeiten nach kräf- 
tigem Schütteln je Vj com entnoiiimoii und in Tropfgläschen ge- 
bracht, welche mit 49,5 ccm destilliertem Wasser getuiU waren. 
Aus diesen wurde nun .suioit und später nach bestimmten Zeiten 
je ein Tropfen entnommen und in Gelatine gebracht (»grofse 
Aussaati), ferner um den vier Tropfen gegeben in ein mit 50 ccm 
Pepton-Kochsalzlösung gefülltes Verdünnungstropfgläschen , ans 
diesem wieder je fünf Tropfen in drei Golutinoröhrchen {>kltinie 
Aussaatc). Natürlicli wurde vor jeder TMiliial ine von Tropfen 
geschüttelt, um gleichmäfsigo Verteilung dar Keinn^ zu bewirken. 
(Als \'erdüinnnigsflüssigkeit für die dem destilherteu Wasser 
entnommenen Proben wurde hier wie später eine Lösung von 
0,1 proz. Pepton und 0,3proz. Kochsalz in Wasser benutzt, eine 
Flüssigkeit, welche höchstens nur eine gans langsame Vermehnmg 
der eingesäten Dauubicuskeime zulassen dürfte, und welche 
anderseits, wie ich vorher durch einen besonderen Versuch fest- 
gestellt hatte, diesen Keimen bei kurzer Einwirkungsdauer nicht 
schädlich ist.) Das Resultat, berechnet auf 1 ccm des destil- 
lierten Wassers, war folgendes: 



1 ccm des destillierten Wnmen enthielt Keime: 



i 

«1 


UerucliDet auH der kleinen 


Berechnet au» der grofsen 

AOMMt 


Immim- 
flerom 


NonnaU 
Mrnm 


Kocbaak' 
Utanng 


Imman' 


Norm*!* 

MnUD 


KoehMls- 
ISftanf 


Sogleich . . . 




llöOÜÜ 


lllUUU 




93800 




bÖ 300 


NMb 1 Stande 


78000 


91000 


6SO0P 1 


60800 


56800 


88000 


. 3 7, Std. 


47 000 


64O0O 


S8000 


• 62800 




82500 


. 1 Tag 


10900 


2180 


227 ; 


; 7 300 


1500 


39 


> a Tagen. 1 






^ 1 


\ 2350 


0 


0 


»6 > . 








94 


0 


0 






- 


- . 


4 

4 
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Die mit Noimalserum vorbehandeltan Bakterien starben also 
im destillierten WasBer nahesu ebenso schnell ab wie die nur 
mit 0,3% Koehsalz vorbehandelten. Die geringe Difierens in der 
Resistenz erklärt sieb wobl aus dem Umstände, dafs mit den 
mit Serum vorbebandelten Bakterien gleichseitig dne geringe 
Menge (0,005 ccm) Normaleerums in das destillierte Wasser ein- 
getragen wurde, so dafs das Wasser eigentlicb eine 0,01 pros. 
Serumlösung darstellte. Dagegen starben die mit Immunserum 
vorbehandelten Bakterien deutlich langsamer ab als die mit Nor- 
malserura vorbebandelten. Dies mufs jedoch nicht auf einer 
tatsächlichen gröfsereri liesistenz der ersteren beruhen, sondern 
kann vorgetÄuscht sein durch Agglutination, indem die in Agglu- 
tinationshäutchen eingeschlossenen Bakterien lauge Zeit vor dem 
destillierten Wasser geschützt sein könnton Gegen letztere.« spricht 
nicht dafs nach Bord et die Agglutinationshj^nfchen im destil- 
lierten Wasser durch iuitteln zerfallen, denn es handelt sich 
hier, wip eben erwähnt eigeiithch nicht um destilliertes Wasser, 
sondern um eine 0,01 proz. Serumlösung. Wohl aber spräche da- 
gegen der Umstand, dafs die Kolonienznhlen der TvontroUplatteu 
bei der «kleinen Aussaatc sehr gut zusammenstimmen. 

Es wurde nun der Versach wiederholt mit der Modifikation, 
dafs nach erfolgter Bindung der Immunkörper das Senim durch 
mehrmaliges Waschen der Bakterien mit O.Bproz. Kochsalzlösung 
entferot wurde, um den Einflufs der Nährstoffe des Serums mög- 
lichst nuFzuschalten. Um die Vermehrung der Keime während 
des Zentnfugierens zu verhindern, wurde mit Eiskahlung zentri' 
fug^ert. Femer würde die Serumwirkung verstärkt, indem eine 
Serumverdännung von 1 : 15 gev^It wurde. Um den durch das 
Waschen entstehenden Keimyeilust aussugleichen, wurde eine 
grOfeere Aussaat gemadii 

(Siehe die TabeUe aof 8. 400.) 

Wie die Tabelle seigt, sind die Differenzen in der Keimzahl 
▼on Anfang an so grofs gewesen, dafs bestimmte Schlüsse unzu- 
lässig wären. Da ach herausstellte, dafs die wesentlich schlechter 
abzuzentrifugierenden Normalserumbakterieu beim Waschen zum 
grOfsten Teil weggeschüttet werden, so blieb nichts übrig, aJa 
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Eeimnbl pro 1 eetn 4««t Waasom (l[itt«Iir«rle» beveehnek «» grober ond 

kleliMr AuHsaat): 





Immnn- 


Nofmal- 






aemm 


aeroin 


Eochsalt 


Zald der in dM deetill. Wmsot eingetragenen 


660000 






Bakterien pro 1 eem deeeelben .... 


19000 


1000000 


Naeb 2—5 Minuten 


486000 


2 000 


776 000 


» 1 Stunde . . 


460000 


1500 


G91000 


> 3 Stunden 


800000 


270 


227 000 


> 6 


485000 


189 


909000 


» 1 Tiu 


67 000 


12 


22000 


> S Tagen 


6100 


0 


1500 


»3 » 


4100 


0 


m 


» 4 » 


' m 




88 



▼OD vornheieiD eine bedeutend gröfsere Menge von Bakterien 
für die Noimalsentmprfifnng zu verwenden, some gründJiofaer zu 
sentrifugieran. Dies ist im folgenden Versuch ^schehen. 

Von einer 228tündigen Danubiousagarkultur wurden auf- 
geschwemmt: 

1 Ose in 7,0 ocm einer O.Sproa. Kodualalflaong -f '/> ccm Immunserum 
5 Ösen » 7,0 > > » > -|~ Vi > inakt Normale. 

1 Öse » 7,5 > » » » 

Dieee Aufschwemmungen kamen auf 1 Stunde in den E<i8- 
schrank, worauf die beiden Serumaufschwemmungen ^/.^ Stunde 
mit Eiskühlung zentrifugiert wurden. Nun wurde die Flüssigkeit 
vollständig abgegossen, das Sediment aufgerührt, 7 ccm 0,3proz. 
Kochsalzlösung zugegeben und mit dem Sediment verrührt. Nacli 
weiterem V4»tündig6m 2jentrifugieren wurde zum Bodensatz soviel 
0,3proz. Kochsalzlösung gegeben» dafs die Trübung in beiden 
Glltachen ungefshr gleich stark schien, d. h. zu den Immunserum* 
bakterien 10 ccm, zu den Normalserumbakterien 2 ecm. Um 
grOfsere Agglutinationshäufchen zu entfernen, wurden beide Proben 
durch ein Leinwandfilter filtriert in TVop%lfi8chen, hier stark ge< 
schüttelt, und nun wurden von allen drei Aufschwemmungen 
(die reine Kochsalzaufschwemmung war unterdessen im Eissdirank 
gestanden) 7 Tropfen = % ccm in 50 ccm destilliertes Wasser 
gebracht. Von diesem wurde von Zeit zu Zeit je 1 Tropfen 
direkt in zwei GelatinerOl^rchon t^bertragen (»grofse Aussaat«), 
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andrtiwil» 4 IVopfen in 60 ccm PeptoDwaater tiikd hiaiaiiB je 
5 Tropfen in 2 QelatinerOhrchen (»klmne Aussaat«). Von der Ab* 
nähme derEulior bis znm ersten Plattengnls veigingen 2*^ Stunden. 
Um den Ketmgehalt der Anfeciiwemmnngen im Moment der Mi- 
achnng mit dem destillierten Wasser sa bestimmen, worden gleich- 
grofse Fkoben statt in letsteies in Peptonwaaser gegeben and in 
ganz entsprechender Weise an Platten Teiaibeitet. 

Keimtabl pro 1 ccm dee destilHerten Wam&n: 

Berechnet aus der kleinen l Berechnet aus der g^rofnen 



Immun' 



Nomwl- 



0,3 7o 
Kodimls 



0.3»/, 
Koobwds 



Im Moment dw 
SiBtngDng . I 66000 

Sogleich darnach 77 (KX) 
Nach 1 Stande 72 000 

> 8Vt Std. . n 600 

> 6 > . ' 8S6 

> 1 T»% . 0 
» 2 Tkgea. . 0 
* 8 > . 



f 



680000 

41G0OO 
229 000 
210 
0 
0 
0 



9060000 

718 000 
()93 ÜOO 
12 600 
0^ 

0| 



10000 

62 000 
61 OUO 
22 300 
864 
0 
0 
0 



i»00O 

122 000 
115000 
72 
6 
0 
0 
0 



onilhlbttr 

unxAhlbar 
258000 
10 60U 
84 
0 
0 
0 



Obwohl also hier von den Xmmunserumbakterien zehnmal 
weniger in das Wasser eingetragen wurden als von den NormaU 
Serumbakterien und 40mal weniger als von den unvorbehaDdelten 
Bakterien, so erfolgte doch die Abnahme der Keimsahl bei 
ersteren langsamer als bei den beiden letateren. Dies muTs jedoch 
keineewega ala Beweia für eine gröfsere Reautena der Immnn- 
aemmbakterien angesehen werden. Der Einflulii der Nfthiatoife 
iat awar durch das Waschen auagcsehaltet, wie ja auch daa gleiche 
Veriialten der Normalserom* und der unyoriiehandelten Bakterien 
beweiat ; dagegen sprechen mehrere Momente dafOr, dafe die lang* 
samere AbtOtung derlmmonserumbakterien doch auf die aohOtsende 
Wirkung kleiner Agglotinationshäufchen zurflcksufOhren ist: 

Vergleicht man nfimlich diesen Versuch mit dem ▼orhe^ 
gehenden, so findet man, dars im einen Falle, wo filtriert wurde, 
also gröfsere A^'<;lutination8häofchen aurOckgehalten worden, schon 
nach einem T;ige in sftmtHchen Proben Sterilität eingetreten war; 
im anderen Falle dagegen wurde nicht filtriert, hier waren noch 
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nach TierTagen viele Immanaemmkeime entwieUmigsfidug. Au&er 
der Filtiation aber bot die AnsfOhnuig beider Veraache keine prin* 
apiellen UDtorscbiede. SSnd aomit gröfsere Aggluliiiationahftiifoheii 
imstande, die in ihrem Innern liegenden Bakterien tagelang vor der 
tötenden Wirkung des destillierten Wassers zu bewahren, ao darf 
angenommen werden, dafs auch kleinere Häufeben, welche noch 
durch eiii Leiiiwandfilter liiudurchgohcn, eine gewisse schützende 
Wirkung ausüben können, wenn auch nur für einige Stunden. 

Dal's tatsächhch in der Immunserumaofachwemmung auch 
nach der Filtration noch kleine Agglutination shftufchen vorhanden 
waren, und dafs sich diese teilweise nach dem Einbringen in das 
Wasser wieder auflösten, dnffir >clipinen die bei'U n ersten Zahlen- 
reihen der TabBll«» zu spreclien : liei den Normalserum- und den 
unvorlieliaiidrltea Bakterien ist sofort nach der Eintragung in 
das debil liierte Wasser eine Abnahme der Keimzalil zu beobachten 
(von 58U(XMJ auf 416000 und von 2000000 auf 718000), worin 
sich die rapid einsetzende deletäre Wirkung des Wassers doku- 
mentiert. Bei den Immunaerumbakterieu aber tritt sogar eine 
Steigerung der Keimzahl ein, welche sich wohl nur dadurch er- 
klären läfst, dafs ein Teil der Agglutinationshäufchen sich auf- 
gelOet hat und zahlreiche Keime frei geworden sind. 

Ist somit die scheinbar gröfsere Hesistens der mit Immun- 
serum vorbehandelten Bakterien wohl nur auf den störenden 
Einflufs der Agglutination zurdcksufOhren, so geht aus den Zahlen 
der Tabelle doch auch soviel hervor, dafii die Widerstanda&higkeit 
dieaer Bakterien gegen deatUliertea Waaaer keineswegs vermindert ist. 

Das Ergebnis meiner VeEsnche ist somit ein negatives, £& 
liels sich keine gröfsere Hinfälligkeit der mit Im- 
munkörpern präparierten Danubicuskeime gegen oe* 
motische Sch&dliehkeiten erweisen. Der Gedanke, dafs 
Veiftnderungen in den osmotischen Verhältnissen das Entschei- 
dende bei der Bakterisidie seien, mufs also wohl fallen gelassen 
werden, wenn auch zugegeben werden muls, dab die Umstände 
der Agglutination und des raschen Masaentodes der empfindlichen 
Keime bei der Übertragung der Kultur in die Au£Bchwemmungs> 
medien für meine Versuche recht störend waren. 
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ROfBles Vennobe an Erythiosyteo haben bekanntUcdi für 
diese das gleiche Reeiiltat eigebeii, dafs ihr osmotiacher Zuatond 
durch die Immunkörper nicht merklich verludert wird. 

Ich untenucbte auch mikroekopiecb, ob mit Immunkörpern 
beladene Bakterien in besug auf Plasmolyse sich andern ve^ 
halten als unvorbehandelte Bakterien. Verwendet wurden hienu: 
Bacterium typhi, pyocyaneum und me^herium. Ich konnte 
irgendeinen Unterschied in besug auf den Emtritt und die Dauer 
der Plasmolyse nicht beobachten, stiefs jedoch sehr bald auf jene 
Erscheinung, die Alfred Fischer^) entdeckt und als »Plasmoptyse« 
bexeichnet hat. 

Fischer beobachtete nach gewissen Vorbereitungen im 
hftngenden Tropfen aulserhalb der Bakterienleiber eigentamliche 
kugelartige Gebilde, starker lichtbreohend als die Flüssigkeit des 
Ttopfens, im Inneren vollkommen homogeu, von wechselnder 
GrOfse, den Querdurehmessw der Bakterien meist weit Aber- 
' treffend. Ihr Kontur ist deutlich, aber zart, ihre Form ist nicht 
immor kreisrund, sondern manchmal oval, bimförmig oder ganz 
uiiregtliuarsig. Oft liegen die Kugeln der Seite der Biikterien an. 
Sie finden sich in der Regel nicht von Anfang an im lliingetropfen 
vor, sondern entstehen erst im Laufe von Minuten und Stunden. 

Fischer fafste die Kugeln auf als Plasmatoile der Bakterien, 
welchf^ von diesen ause<'«<f>rsen, ausye^ineen sein sollten. Er 
nannte den Vorgang des Autjapeieus l'iaamoptyse und erklärte 
ihn auf folgende Weise : 

Werden Bakterien in 2 pro/-. Kochsalzlösung gebracht, so 
tritt infolge Steigerung de.s osmoti.schen Auf.sendruckcs Plasmo- 
lyse ein, d. h. man beobachtet das Auftreten von stärker licht- 
brechenden und stärker färbbaren Kügelcheu, Bändern oder 
Klümpchen innerhalb der Bakterienmembran. Um die Plasmo- 
lyse der Bakterien zu verstehen, hat man sich nach Fischer 
die Bakterienzelie ebenso gebaut voranstellen, wie die Zelle der 
höheren Pflanzen, also ausgestattet mit einer Membran, dem 
Zelkaft und dem Protoplasma^ welches letztere einen dünnen, 

1) Z«ttMhfift f. Hygiene» 86. Bd. 
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den Zellsaft einschliefBendenWaiulbelag bfldot. FtIrWBMer sind 
die Membian und das Piotoplaema leicht duxehgingig, für ge- 
löste Stoffe» s. B. SalxmolekQle jedoch nur die Membran, während 
der Protoplaemaschlaach mehr oder minder nndurohgftngig ist 
(wenigetenebei den »plasmolynerbaren Bakterien c), das Protoplasma 
ist also, wie der terminos teohnicus lautet, eine semipermeable 
Membran. Solange die umgebende Flttssigkeit weniger cemotiseh 
wirksame Stoffe enthalt als der Zellsaft, ist daher im Innern der 
Zelle ein Überdruck vorhanden, welcher den Turgor der Zelle 
aufrechterhalt. Dieser Überdruck hOrt aber auf, sobald die um- 
gebende Flüssigkeit eine stärkere Konzentration an osmotisch 
wirksanjeu Substanzen enthält als der Zellsaft. JeUL (Inicken 
vieluielii die Salzmoleküle von aufsen auf den für sie uiidurch- 
gängigen Protoplasmaschlauch, es wird Wasser ausgeprefst, das 
Pr()tof)lasma wird entspannt, löst sich teilweise von der Zell- 
membran ab und zieht sich zusammen, es tritt Flaämolyse ein. 

Mit der Zeit aber dringt doch soviel Sulz durch die Froto- 
plasmaliülle in den ZelLsuft ein, dafs der innenciruck den Aufsen- 
druck mehr oder minder kompensiert. Führt mau nun dies© salz- 
beladenen und durch Hunger geschwächten Bakterien in eine 
weniger konzentrierte Lösung, z. B. in Leitungswasser über, so 
sollte man erwarten, dafs nun das Salz aus der Bakterienzelle 
wieder austritt, bis der Salzgehalt der Zelle und der dieselbe 
umspülenden Flüssigkeit gleich ist. Dies geschieht jedoch nicht, 
da infolge einer den Bakterien überhaupt anhaftenden oder erst 
im Laufe des Versuches erworbenen Eigenschaft das Salz viel 
langsamer exosmiert als es endosmiert ist; es bleibt vielmehr 
der osmotische Innendruck bestehen, während der Aufsendruck 
plötzlich rapid sinkt, die Membran ist dieser gewaltigen Druck- 
differenx auf die Dauer nicht gewachsen, sie reifst an ihrer nach- 
giebigsten Stelle, in der Regel dem Pol des Bakteriums, ein; durch 
den Rib wird ein Teil des Protoplasmas hervorgeprebt, der sich 
nun in Form einer Kugel, die bald grOfser und matter wird, dem 
Bakterienpol anlegt, — es tritt Plasmoptyse ein. 

Soweit wfire ja die Theorie der Plasmoptyse annehmbar. 
Die Entetohung dieser Kugeln beobachtete aber Fischer nicht 
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nur unter den angegebenen Bedingungen, sondern «ueb unter 
gerade entgegengeeetston Verfailtnissen, d. h. wenn Bakterien von 
einem 0,15*/o NaCl enthaltenden Medium in 0J5pios. od&t in 
2proz. EocbsalslOBung oder in eine der letiteren ieotoniaohe Flflasig» 
keii, X. B. 5% Glyserin flbertiageo werden« Die Erklärung, welche 
Fischer für diese, wie er selbst sagt, scheinbar allen osmotischen 
Gesetxen widersprechende Brscheinung gibt, ist su komplisiert und 
SU weoig Terstfindlich, als dafs ich sie hier wiedergeben könnte. 

Fischer verwertete die Plasmoptyse hauptsächlich gegen 
die Alexinlehre. Beim Pfeifferschen Phänomen tritt bekannt- 
lich durch die Wirkung des aktiven Iminunseruiiis ein Aufquellen 
des Bakteriums und schliefslicb UmwanUluag seiner Protoj>las:iia- 
masse in eine kleine Kugel ein, welche allmählich abblaibt und 
verschwindet. Fischer hielt diese Kügelchen für identisch mit 
seinen Plasiäoptysekugeln und glaubte infolgedessen auch für 
die einfache Alexinwirkung die Plasmoptyse als Ursache an- 
apreclieu zu niiiääen. 

Durch die früher genannten Forscher ist bereits enviesen 
worden, dafs das Pfeiffersche Phänomen keinesfalls mit der 
Plasmoptyse Fischers identifiziert werden könne; bei meinen 
Kontrolluntersuchungen stellte sich weiter die überraschende Tat- 
sache heraus, dafs eine Plasmoptyse der Bakterien 
überhaupt gar nicht existiert, dafs die von Fischer be* 
obacbteten Kugeln gar keine Bakterienprodukte sind. 

Ich will vorausschicken, dafs ich mehrere hundert hängende 
Tropfen untersucht habe, jeden mehrmals und so gründhch als 
möglich. Die Tropfen wurden unter verschiedenen Variationen 
hergestellt, meist genau nach Fischers Vonchrift. Sie bestanden 
aus destilliertem Wasser, Leitungswasser, 0,75 pro«., 2pios. oder 
h5herprosentiger Kochsalzlösung oder 5pros. Glyzerin und ent* 
hielten aufgeschwemmt Milsbfand-, Typhus*, Koli-, Fyooyaneus-, 
Frodigiosus-, Proteus-, Dannbicus- oder Cholerabakterien. Die 
Bakterien waren teils auf gewöhnlicbem Agar mit und ohne den 
gebräuchlichen 0,5pros. Kocbsalssusats, teils auf dem von Fi* 
scher benutzten Nähriioden gewachsen, das Alter der Kultur 
wechselte von 16 Stunden bis su 4 Tagen. 
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Sehr auffällig war zunächst die auTserordentliche Inkonstanz, 
welche die Kugeln in ihrer GrOfse, in ihrem Auftreten nach Ort, 
Zahl und Zeit zeigen. 80 wecbeelt die Gröfse etwa zwischen 0,5 
bis 6 fi, die Zahl, gims nnftbhfinglg von der eingesäten Bakterien- 
swisdien 0— iX) Stflek pro Gesichtefeld. Meist findet man 
sie nur im Bandgebiet des Tropfens oder nur in einselnen Teilen 
desselben. Auch bilden sich die Engehi durchaus nicht nur in 
2pios. LOflUDgen, sondern ebenso auch in 0,75pTOsentig^n und 
in Wasser; unabhängig davon, ob die Bakterien einem Konzen- 
trationsnnterscfaied ausgesetzt werden oder nicht Betiichtliche 
Schwankungen ergeben sieh auch in besug auf den Zeitpunkt« 
an welchem die Kugeln zuerst sichtbsr werden. Fischer be- 
obachtete sie meist schon im Verlauf der ersten Stunde nsch 
Herstellung des Tropfens. Ich konnte sie selten so bald wahr- 
nehmen, meist erst bei der zweiten Untersuchung, nach zwei, 
drei, oft erst nach vier bis sechs Stunden oder nach einem Tage. 

Ferner konnte ich den Vorgang des Ansspeiens des Plasmas 
— wie anscheinend auch Fischer selbst — niemals beobachten. 
Dafs die Kugeln oft den Bakterien anliegen, kann man nicht 
als Beweis ansehen dafür, dafs die Kugeln von den Bakterien 
ausgestofsen worden sind. Durch die lebhafte Molekular- oder 
EigenbeweguQg der Bakterien können beide Elemente in Be- 
rührung kommen, auch kann sich eine Kugel m nächster Nähe 
einer Stelle bilden, wo sich ein Bakterium befindet. Die kugel- 
tragenden Bakterien sehen auch e^anz gesund aus, unterscheiden 
sich niclit von ihren kugelfreien Genossen, zei^^t^u eventuell \no 
diese deutliche plasmolytische Schrumpfung und lebiiaft /.appelnde 
Bewegung, wie wenn sie sich abmühten, von dem klebrigen Ding 
wieder loszukommen; wiederholt beobachtete ich Keime, welche 
mit einer Kugel belastet mit grofser Geschwindigkeit durch das 
Gesichtsfeld sausten; man kann sich schwer vorstellen, dals 
Bakterien, welche einen grofsen Teil ihres Protoplasmas verloren 
haben, sich noch so lebiiaft sollen bewegen können. 

Die Färbung der Kugeln mit basischen Anilinfarbstoften, 
welche doch mögHch sein müfste, wenn es sich um plnsmatische 
Substanz handelte, gelang weder Fischer noch mir Wieder* 
AnUv m mvhm*. WL UV« ^ 
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holt gelang es mir, ein Gesichtsfeld mit zahlreichen Kugeln und 
Bakterien, welches ich abgezeichnet hatte, nach der Eiintrocknung 
and Fftrbung des Tropfens vieder au&Qfinden: Die mit Methylen» 
blan geffirbten MilsbrandfiUlen, sowie einige Schmutspartikel waren 
Tolbfthlig und in ihrer Lage fast unverftndert erhalten geUieben, 
während die Kugeln spurlos yerschwunden waren. (Die FiziO' 
rung der Deckgläschen war hierbei erreicht worden durch kon- 
sentrierte SnblimatUtoung, Waschen in Alkohol und Äther.) 

Bedeutungsvoller noch ist die Tatsache, dafs sidh die Kugeln 
nur im hängenden Tropfen, nicht s. B. im Reagensglas bilden. 
Schwemmt man im Beagensglas in einer 2pro2. KochaalzUtoung 
Bakterien auf und entnimmt su beliebiger Zeit einen Hänge* 
tropfen, so kann man bei sofortiger Beobachtung keine Kugeln 
entdecken, trotsdem doch die KochsalaslOsung lange genug auf 
die Bakterien hat einwirken können; die Kugeln entstehen erst 
nach einiger Zeit Auch Fischer hat dies beobachtet und 
er hat auch hier eine Erklärung bereit: Die Bakterien, sagt er, 
sinken in der Salzlösung sehr schnell zu Boden und nehmen 
hier, dicht beieinander, soviel Salz auf, dafs die am Hoden des 
PrubierrOhrchens befinaliche Salzlösung einen geringeren Pro- 
zeutgehalt bekommt, bevor noch die zur Plasnioi»tyae erforder- 
liche Sahmenge in die Bakterien eingedrungen ist. Diese eigeu- 
tundiche Vorstellung kann man ex])eriinentell leicht widerlegen: 
man braucht nur die Proben nicht vom Sediment, sondern von 
der überstehenden Flüssigkeit, welche in den ersten Stuudeu 
noch viele Bakterien enthält, zu nehmen, oder man kann eine 
Sedimentieruiig verhindern, indem man die Röhrclieu im iSchüttel- 
apparat aufbewahrt. Das Resultat ist immer das gleiche. 

Die Plasmoptyse - - darüber läfst Fischer keinen Zweifel — 
kann sich nur an lebenden Bakterien abspielen. Brachte ich 
nun in einen hängenden Tropfen Milzbrandfäden, welche durch 
1 stündiges Erhitzen auf 70" getötet waren, (drei damit besftte 
Platten blieben steril), so traten trotzdem die Kugeln auf. 

Schliefslich überzeugte ich mich, dafs zur Kugelbildung die 
Anwesenheit von Bakterien überhaupt nicht erforderlich ist, 
sondern dafs die Kugeln auch im bakterienfreien Hftnge* 
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tropfen, bestehend aiu Aq. deit, 0,75 pro«., 2prox. oder lOpios. 
KochsalslöBUDg auftreten. War hierdurch erwiesen, dals die 
Kugelbfldang ginslich unabhängig iat von den Bakterien, so 
zeigte sieh andrerseits, dafs sie aufs innigste susammenhängt 
mit der Beschaffenheit des Declcglases. Benutste ich 
nämlich Deckgläser, welche durch Kochen mit Kaliumbichromat- 
ScbwefelsäurelOsung, Wasdien mit Wasser, Alkohol und Äther 
gründlidi gereinigt und bis zum Gebrauch vor der Berflhrung 
mit yeranrein^^enden Gegenständen ängstlich behfltet worden 
waren, so traten die Kugeln nicht auf. Diese Tatsache konsta* 
tiefte ich an etwa 70 hängenden Tropfen. Die Plasmoptyse- 
kugtlii haben soiiacli ihre Kiitstehiing zweifelsohne un- 
genügend gereinigten Deckglatseru zu verdanken. 

Welcher Art die StofEe sind, aus welchen sich die Kugeln 
Inlden, darflber haben weitere Versuche kein sicheres Resultat 
ergeben. Die Färbung mit OsmiunuAure od« Sudan III gelang 
nicht in dem Grade, daTs man die Kugeln als Fett hätte be- 
seichnen können. Sicher ist, dafs das Vaselin oder das flOssige 
Paraffin, welches zum Abschlufs des Deckglases dient, keine 
Rolle spielt, denn die Resultate blieben die gleichen, wenn Ich das 
Deckglas mit Siegellack oder Paraffin von hohem Schmelzpunkt 
(40^) abschlofs. WahrscheiDlich handelt es «ch um Kohlen- 
wasserstoffe, welche sich bei der Fabrikation der Deckgläser auf 
diesen aus der rauchenden Flamme kondensieren. 

Erst einige Zeit nachdem ich diese Untersuchungen ab- 
geschlossen und in der Gesellschaft für Morphologie und Physio- 
logie in München darüber berichtet hatte, wurde ich darauf auf« 
merksam gemacht, dafs Fischer in der zweiten Auflage seines 
Lehrbuches > Vorlesungen über Bakterien« (erschienen 1903) 
seine Ansichten Aber die Hasmoptyse modifiziert habe. In 
der Tat findet sich in diesem Buche eine Anmerkung folgen- 
den Inhalts :>.... Besonders wird man eine Beschreibung der 
Plasmoptyse an dieser Stelle yeimissen. Ich benutze gerne die 
Gelegenheit, bereits hier, auf eine später zu verOfFentlidiende 

Arbeit verweisend, hervorzuheben, dafs einige Irrtümer in meiner 

27* 
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früheren Arbeit sich eingeschlichen haben, die zum Teil auf 
emem ungeahnten Einflufs der Deckgläser beruheo c 

Fischer hat sich also ohne Zweifel schon selbst davon 
überzeugt, dafs er durch die Unreinheit seiner Deckgläser ge- 
täuedit worden ist. Da er es aber, soviel mir bekannt ist, bis- 
her unterlassen hat, den Sachverhalt genauer darzulegen, hielt 
ich mich für berechtigt^ im Torstefaeiiden über das Eigebnia 
meiner Untersochungea su berichten, aneh nachdem mir der 
Widerruf Fischers bekannt geworden war. 

Für Choleravibrionen will Fischer, wie aus der Darstel- 
long anf 8. 48 seines Lehrbuches hervorgeht, die Plasmoptyse 
auch jetat noch retten, wenn er sie auch nicht mehr als osmo- 
tisehe Erscheinung, sondern nur als D^nerationserseheinung 
aufgefotBt wissen will. Er schreibt: >Zwischen den schlanken 
Vibrionen finden eich zahlreiche, genau kugelige Gebilde mit 
mattem Inhalt, in dem oft ein glänzendes KOiperdien schärfer 
hervortritt. Diese Flasmoptysekugeln «nd in 1 — ^2 Tage alten 
Kulturen zum Teil noch gut beweglich und tragen eine <3eifbel, 
wie der Gholeravibrio. Wie die noch schlank gebliebenen Vibrio* 
neu sind auch die Kugeln plasmolysierbar, sie haben eine be* 
sondere Zellwand und protoplasmatischen Inhalt. € Diese Ge- 
bilde, welche Fischer, wieder im Irrtum, jetzt für identisch 
erklärt mit den Pfeifferschen Kügelcben , sind liaiürlich 
scharf verschieden von den oben charakterisierten »Flasmoptyse- 
kugeln. < Es ist wohl kein Zweifel, dafs diese Kugeln das- 
selbe sind wie die Ferr ansehen Körperchen, welche auch 
Firtsch in dem Labomtorium von Prof Gruber in Graz bei 
Vibrio Proteus gefunden und beschrieV^pn hat. Ob nun diese 
Kugeln durch Aufquellung oder Aufbläliung des Bakterienleibes 
entstehen, oder ob sie, wie Fischer meint, ausj^eptoTsenes Proto- 
plasma darstellen welches alsbald eine neue Zeilmembran aus* 
scheidet, möge dahingestellt bleiben. 
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